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 Einleitung 
 
Masern, Mumps und Röteln zählen zu den meist verbreiteten und hochkontagiösen Kinderkrankheiten 
unsere Zeit. In einer Population, in der keine Impfung gegen diese 3 viralen Erreger vorhanden ist, ist 
der Durchseuchungsgrad sehr hoch. Wie Untersuchungen ergeben haben, waren am Beispiel von 
Röteln 80-90% einer nicht vakzinierten Population mit dem Erreger infiziert (RKI 2010). Gegen alle drei 
Erkrankungen sind in Deutschland Impfungen seit den 1970er Jahren vorhanden.  
Nach der nun mittlerweile jahrzehntelangen, routinemäßig eingesetzten Impfung entsprechen die 
Erkrankungszahlen von heute z.T. nur noch 1% und weniger denen der Vorimpfära. Es kommt 
allerdings bis heute immer wieder deutschlandweit zu Ausbrüchen. Die Tatsache, dass nach der 
Einführung der Impfungen vor allem junge Erwachsene betroffen sind, erhöht die Brisanz. Denn bei 
allen drei Viruserkrankungen verstärken sich die Symptome mit steigendem Alter der Infizierten und 
die Komplikationsrate nimmt zu. Zu den schwerwiegenden Komplikationen zählen die Ertaubung und 
die Sterilität bei Mumps, SSPE oder eine andere Form der Enzephalitis bei Masern und die schweren 
Missbildungen von Neugeborenen bei einer Rötelninfektion während der Schwangerschaft. Masern, 
Mumps und Röteln können daher nicht mehr als „harmlose Kinderkrankheiten“ abgetan werden. 
Sowohl bei dem letzten Mumpsausbruch in Irland seit Mitte Juli 2014 mit 2000 Erkrankungen innerhalb 
von einem Jahr (HPSC 2015) und auch bei der epidemiologischen Welle an Masern-Erkrankten Anfang 
2015 in Deutschland waren ein Großteil der Erkrankten im Jugendlichen- bzw. jungen 
Erwachsenenalter betroffen. Es wird dadurch allerdings auch deutlich, dass die Immunität in der 
Bevölkerung anscheinend noch nicht auf dem Niveau ist, um derartige Ausbrüche verhindern zu 
können. Auch in den USA, in denen die Masern seit 2000 als ausgerottet gelten, ist die Erkrankung  
2014/15 wieder vermehrt aufgetreten (CDC 2014). Gerade das Masernvirus, welches zu den 
Paramyxoviren zählt, hat eigentlich alle notwendigen Kriterien der Eradikation. Weltweit sind Masern-
Impfstämme mit hoher Immunogenität und Verträglichkeit verfügbar, welche schon seit Jahrzehnten 
in den meisten Ländern Europas und auch weltweit mit effektiven Impfprogrammen und 
Überwachungsstrategien eingesetzt werden. Zudem ist ein Virusreservoir außerhalb der Menschen 
nicht bekannt (MAYR 2006). 
Aus diesem Grund hat die WHO schon 1998 erstmalig das Ziel der Masern-Eradikation in Ihrem Konzept 
„Gesundheit für alle“ aufgenommen (WHO 1999). An diesen gesundheitspolitischen Vorgaben hat sich 
auch Deutschland beteiligt. Nachdem mehrere Zeitvorgaben nicht erreicht wurden, scheint nun auch 
der verlängerte Zeitraum bis 2015 nur schwer einzuhalten. Auch die Zurückdrängung von Mumps und 
den kongenitalen Röteln wurde in diesem Rahmen ebenfalls von der WHO als Ziel benannt. Die 
Eradizierung dieser beider Krankheiten gestaltet sich allerdings nicht zuletzt durch den hohen Anteil 
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an inapparent Erkrankten schwieriger, da dadurch die genauen Anzahl der Infizierten nur schwer 
abzuschätzen ist. Ohne spezifische Erregerdiagnostik kann es schnell und häufig zu Fehldiagnosen 
kommen, da sowohl das Erkrankungsbild der Mumpserkrankung, als auch das der Röteln als 
unspezifisch gilt. Zudem gab es lange Zeit keine bundesweit geltende Meldepflicht der 
Viruserkrankungen.  
Die Inzidenzen von Mumps (1,22 Erkrankungen / 100.000 Einwohner)  und Masern (0,63 Erk./100.000 
Einw.) lagen, bezogen auf die gemeldeten Erkrankungsfälle 2014, über den Zielvorgaben der WHO 
(Abbildung 1). Lediglich durch die ausbleibende Meldung einer konnatalen Röteln-Erkrankung konnte 
die Vorgabe der Eradikation der Rötelnembryopathie zumindest für das Jahr 2014 erreicht werden. 
Mit über 200 Röteln-Infizierten ist allerdings auch diese Erkrankung noch nicht vollständig 
zurückgedrängt. 
 
Eine Immunisierungsrate von 95% in einer Population ist notwendig, um den Infektionsweg des 
Masern-, Mumps- bzw. Rötelnvirus zu unterbrechen und somit nachhaltig die drei viralen Erreger 
eindämmen zu können. Ab diesem Wert ist zudem ein ausreichend hoher Kollektivschutz aufgebaut, 
um auch nicht geimpfte Personen vor einer Infektion zu schützten (KRIWY 2007). Dieser Prozentsatz 
wurde auch als erklärte Zielvorgabe in dem  „Interventionsprogramm gegen Masern, Mumps und 
Röteln“ verankert (RKI 2015b). Da diese Immunisierungsrate durch zu niedrige Impfquoten noch nicht 
in Deutschland erreicht wurde, kommt es immer wieder aufgrund von Wildviruseinträge aus anderen 
Ländern zu Ausbrüchen der Erkrankungen.  
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Abbildung 1: Epidemiologischer Status 2014 
 Inzidenzen (Fälle pro 100.000 Einwohner) der jeweil igen Erkrankung 2014, 
 angestrebte Inzidenzen laut WHO-Zielvorgabe 
[* - Fälle pro 100.000 Lebendgeborenen] 
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Es muss außerdem beachtet werden, dass z.B. Fledermäuse ein mögliches Reservoir der zu 
bekämpfenden Viren darstellen und somit das Risiko eines Wiederaufkommens der Erreger auch nach 
einer erfolgreichen Impfkampagne besteht (DREXLER et al. 2012). Gerade die Paramyxoviren, zu denen 
sowohl das Masern-, als auch das Mumpsvirus gehören, sind in den Fledermauspopulationen mit einer 
hohen genetischen Varianz vertreten. Durch die enge Lebensweise von vielen tausenden Tieren sind 
die Voraussetzungen für auftretende Mutationen günstig und der Eintrag auf den Menschen einer 
solchen Paramyxoviren-Mutante denkbar. Denn wie die Untersuchungen von DREXLER et al. 2012 
weiter zeigen, haben sich möglicherweise sowohl das Masern, als auch das Mumpsvirus ursprünglich 
von den Fledermäusen auf den Menschen verbreitet. 
Das canine Staupevirus stellt ein weiteres mögliches Reservoir für einen Maserneintrag nach einer 
erfolgreich durchgeführten Impfkampagne dar. Die enge genetische Verwandtschaft zwischen den 
Viren zeigt sich, indem es möglich ist einen Hund mit Hilfe eines Masern-Impfstoffes erfolgreich gegen 
Staupe zu vakzinieren (NORRBY u. APPEL 1980). Wie die Untersuchungen von BIERINGER et al. 2013 
ergeben haben, sind nur einzelne Mutationen in dem viralen Hüllprotein Hämagglutinin des 
Staupevirus notwendig, um den Rezeptoren CD150 an die menschliche Zellen zu adaptieren. Dies zeigt, 
dass auch der Übersprung des Staupeviruses auf den Menschen durchaus denkbar ist.  
Dies unterstreicht die Wichtigkeit der guten Immunitätslage in der menschlichen Population, was auch 
das zuverlässige Erkennen von Impflücken und dem ständigen kritischen Hinterfragen der 
Impfstoffwirksamkeit einschließt. 
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 Erkrankungsbilder Masern, Mumps und Röteln 
 Masern 
 
Bei dem Masernvirus handelt es sich um ein behülltes Einzelstrang-RNA-Virus und wird der Familie 
der Paramyxoviridae zugeordnet (Gattung: Morbillivirus) und ist eng mit dem caninen Staupevirus 
und dem Erreger der Rinderpest verwandt. Das Erkrankungsbild der Masern ist typischerweise in 
zwei Stadien unterteilt. Nach einer Inkubationszeit von 8-12 Tagen tritt das sogenannte Initial- oder 
Prodromalstadium auf. Dieses ist durch den ersten Fieberschub (> 38,5°C), Schnupfen, Husten, 
Konjunktivitis und den pathognomonischen  Koplik´schen Flecken gekennzeichnet. Nach einer 
kurzen Phase der Entfieberung geht das 2. Stadium mit dem charakteristischen makulopapulösen 
Exanthem der Haut einher, welches sich charakteristischerweise am Kopf beginnend über den 
gesamten Körper, bis hin zu den Extremitäten ausbreitet. Neben weiteren Symptomen, wie 
Anorexie, Diarrhoe, Hals- und Kopfschmerzen kann es auch vereinzelt zu Komplikationen kommen, 
die vor allem Schwangere betreffen (Pneumonie, Hepatitis,…) (WHITE et al. 2012). 
Asymptomatische Verläufe kommen nicht vor und somit liegt der Manifestationsindex bei rund 
100%. Eine mögliche Folge einer Maserninfektion ist das Auftreten einer Enzephalitis. Diese tritt 
entweder noch direkt während oder 1-2 Wochen nach der Ausschlagsymptomatik auf, tritt bei 
einem Erkrankten pro 500 auf und ist bei 10-20% der Betroffenen tödlich. Eine weitere Form ist die 
immer letal verlaufende subakute sklerosierende Panencephalitis (SSPE), welche vor allem 
männliche Infizierte betrifft und 5-15 Jahre nach der Maserninfektion auftritt. Diese Form ist 
allerdings mit einer Wahrscheinlichkeit von 1:10.000 - 100.000 seltener vorkommend (MOSS u. 
GRIFFIN 2012). 
Bei der Masernerkrankung gibt es keine kausale Therapie. Die Bekämpfungsstrategie der Krankheit 
ist somit die Impfprophylaxe. 
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  Mumps 
 
Das weltweit verbreitete Mumpsvirus gehört ebenfalls zu der Familie der Paramyxoviridae und wird 
in der Gattung des Rubulavirus eingeordnet. Nach einer Inkubationszeit von 16-18 Tagen treten 
zum einen unspezifische Symptome auf (Fieber, Unwohlsein, Anorexie, Kopfschmerzen usw.) und 
zum anderen das per Falldefinition des RKI spezifische Symptom der uni- (20-30%) oder bilateralen 
(70-80%) Speicheldrüsenschwellung, was der Erkrankung den umgangssprachlichen Namen des 
„Ziegenpeters“ ein brachte (RKI 2013a). Zu den weiteren Komplikationen zählen unter anderem die 
Orchitis bei Männern und die Oophoritis bei Frauen, welche jeweils sehr selten zur Sterilität führen 
können. Als mögliche Spätfolge kann eine Ertaubung auftreten, als Folge einer Infektion des 
Innenohres (RUBIN et al. 2015). 20-30% der Infizierten zeigen allerdings gar keine Symptome und 
durchlaufen eine inapparente Infektion (WHITE et al. 2012).  Die Erkrankung betrifft hauptsächlich 
Kinder zwischen 2-15 Jahre, kann allerdings auch bei Erwachsenen vorkommen. Die Infektion 
verläuft jedoch meist komplikationsreicher, umso älter die Betroffenen sind (KOCH u. TAKLA 2013). 
Es existiert keine antivirale Therapie. Allerdings besteht eine  Möglichkeit der Prävention durch die 
Impfung eines attenuierten Lebendvirus.  
 
 Röteln 
 
Das als Togavirus klassifizierte Rötelnvirus (Gattung: Rubivirus) ist ebenfalls ein behülltes RNA-
Virus. Die Rötelnerkrankung verläuft zu 20-50% inapparent.  Bei  Kindern zeigt sich bei einem 
symptomatischen Krankheitsverlauf nach einer Inkubationszeit von 14-21 Tagen ein ebenfalls 
typischer Hautausschlag, welcher auch bei Röteln im Gesicht anfängt und sich im Verlauf der 
Krankheit über den Rumpf bis hin zu den Extremitäten ausbreitet. Zudem treten häufig 
Lymphknotenschwellungen im Kopf-, Hals- und Nackenbereich, Kopf- und Gliederschmerzen, sowie 
Bindehautentzündung etc. auf. Normalerweise bildet sich das makulopapulöse Exanthem in 1-3 
Tagen zurück. Bei Erwachsenen ist die Erkrankung meist noch von einem Prodromalstadium 
begleitet, welches mit einer leicht erhöhten Temperatur einhergeht. Komplikationen, wie eine 
Arthritis oder eine  Enzephalitis usw. treten eher selten auf und betreffen häufiger Frauen als 
Männer (BEST 2007). Neben einer symptomatischen Therapie kann auch hier prophylaktisch nur 
als Infektionsschutz eine Vakzinierung erfolgen.  
Eine besondere Gefahr stellt die Rötelninfektion bei schwangeren Frauen für den Fetus bzw. 
Embryo dar. Die Rate einer Fehlbildung des Ungeborenen liegt in der 1.-12. SSW noch bei bis zu 
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90% und sinkt, je mehr die Schwangerschaft fortgeschritten ist (in 21. SSW unter 2%). Die Folgen 
für das ungeborene Kind werden als Rötelnembryopathie zusammengefasst, wobei  die  
Ausprägung der Embryo- bzw. Fetopathien ebenfalls von dem Infektionszeitpunkt in der 
Schwangerschaft abhängt. Neben Fehlgeburten und Spontanaborten kommt es zu dem  Auftreten 
von Missbildungen (WHITE et al. 2012). Als Gregg-Syndrom wird die klassische Kombination aus 
Fehlbildungen am Herzen (persistierender Ductus Botalli, Aortenstenose, Septumdefekte und 
Fallot-Tetralogie), am Auge (Katarakt, Glaukom, Retinopathie) und am Innenohr bezeichnet.  
Wohingegen eine Infektion in der späteren Schwangerschaft u.a. einen Microcephalus, geistige 
Retardierung und Minderwuchs hervorrufen kann („erweitertes Rötelnsyndrom“, Letalität 30%) 
und eine Spätmanifestation eine Pneumonie, chronische Exantheme und einen 
Wachstumsstillstand zur Folge hat („spätes Rötelnsyndrom“, ab 4./6- Lebensmonat Letalität von 
70%) (GfV 2014). 
 
 Historie der Impfregime 
 Impfregime in der DDR und in der BRD vor 1990 
 
Vor der Wiedervereinigung 1990 wurden in der ehemaligen DDR und BRD unterschiedliche 
Impfregime durchgeführt. 
In der DDR stand der Bevölkerung kein Impfstoff für Mumps und auch nicht für Röteln zur 
Verfügung. Lediglich gegen Masern wurde 1967 ein monovalenter Impfstoff in der DDR zugelassen 
und 3 Jahre später wurde dieser zur Pflichtimpfung. 1986 wurde zudem noch die 
2. Masernpflichtimpfung ab dem vollendeten 5. Lebensjahr eingeführt (RKI 2010). 
In Westdeutschland hingegen wurde schon 1971 ein monovalenter attenuierter Mumpsvirus-
Lebendimpfstoff zugelassen (KOCH u. TAKLA 2013), welcher 6 Jahre zuvor in den USA entwickelt 
wurde. Die erste Mumps-Lebendvakzine stammt von einem amerikanischen Mädchen namens Jeryl 
Lynn, deren Vater Hillemann den Mumps-Stamm aus seiner erkrankten Tochter isolierte 
(HILLEMAN et al. 1968). Bis heute hat sich dieser Jeryl Lynn – Impfstamm durchgesetzt und ist 
zusammen mit dessen abgeleiteten RIT-4385-Stamm die Basis aller aktuell zugelassener Mumps-
Impfstoffe. Ab 1974 wurde dieser von der STIKO für Kinder > 1 Jahr als einmalige 
Mumpsvakzinierung in der BRD empfohlen (RKI 2013a). In dem gleichen Jahr wurde in der BRD der 
Masern-Impfstoff eingeführt (RKI 2010). Der attenuierte Lebendimpfstoff gegen Masern wurde von 
John Frank Enders entwickelt und ist noch heute als „Stamm Schwarz“ in den aktuell verwendeten 
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Impfstoff enthalten. Mittlerweile wurde in den USA auch schon sehr erfolgreich ein monovalenter 
Impfstoff gegen Röteln verwendet. Dieser Wistar RA 27/3 Impfstamm wurde ebenfalls 1974 für 
seronegativen Frauen und Mädchen in der BRD eingeführt wurde (RKI 2013a). 
Ein Jahr später war ein Kombinationsimpfstoff für Masern und Mumps und darauf folgend 1976 für 
Mumps-Masern und Röteln (MMR) entwickelt worden. In Westdeutschland bestand seit 1980 für 
alle Kinder ab dem 15. Lebensmonat die Empfehlung für eine einmalige Impfung mit der Dreifach-
Vakzine MMR (KOCH u. TAKLA 2013). 
 
 Impfungen nach der Wiedervereinigung bis heute 
 
Nach der Wiedervereinigung galt in gesamt Deutschland die gleichen Impfempfehlungen. Somit 
stand der Bevölkerung der neuen Bundesländer erstmalig Impfungen gegen Mumps und Röteln zur 
Verfügung. Neben der Empfehlung für die Verabreichung der MMR-Vakzine ab dem 2. Lebensjahr 
wurde 1991 zusätzlich die zweite Impfdosis im 6. Lebensjahr eingeführt (RKI 2010). Die 
Notwendigkeit einer zweiten Impfung wurde nach einem Masernausbruch 1989/90 in den USA 
ersichtlich (GINDLER et al. 1992). Dieser zeigte, dass nach einer einmaligen Impfung die Impflücken 
noch zu groß seien, um eine ausreichend stabile Herdenimmunität, die auch nach einem 
Viruseintrag den Ausbruch der Erkrankung in einer Population verhindert, zu erreichen. 
Ab 2001 gelten folgende Regelungen: Die erste MMR-Impfung sollte innerhalb des 11.-14. 
Lebensmonat verabreicht werden und die zweite Dosis bis zum Ende des 2. Lebensjahres. Dabei 
sollte mindestens ein zeitlicher Abstand von 4 Wochen zwischen den beiden Impfungen 
eingehalten werden (RKI 2012). Ein wesentlicher Grund für die Vorverlegung der Zweitdosis war 
der bessere Schutz vor einer Masernerkrankung bei primären Impfversagern. Außerdem wurden 
Personen mit einem erhöhten beruflichen Risiko (v.a. Berufsgruppen im Gesundheitswesen und 
Gemeinschafts-/ Ausbildungseinrichtungen für junge Erwachsene) eine zusätzliche Mumpsimpfung 
angeraten (KOCH u. TAKLA 2013) und seronegativen Frauen mit Kinderwunsch wurden selektiv 
gegen Röteln nachgeimpft (TISCHER 2000). 
Ab 2010 gelten zudem die Empfehlungen der STIKO, dass vor 1970 Geborene mit unklarem, 
fehlendem oder unvollständigen Immunschutz einmalig mit einem MMR-Kombinationsimpfstoff 
nachgeimpft werden. Dies gilt insbesondere für Personen, die beruflich einer erhöhten Gefahr der 
Infektion ausgesetzt sind (RKI 2012). Aktuell gilt die Meinung bei allen drei Viruserkrankungen, dass 
bei einer vollständigen Vakzinierung, d.h. der Dokumentation von 2 Impfungen, von einer 
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ausreichenden und belastbaren Immunität ausgegangen werden kann. Das heißt auch, dass bei 
nachweislich vollständig vakzinierten Frauen im gebärfähigen Alter auf eine Überprüfung des 
Röteln-Serostatus verzichtet werden kann. Bei lückenhaften oder unklaren Impfstatus müssen 
gegebenenfalls Impfungen nachgeholt werden. Dies gilt insbesondere auch für Menschen, die mit 
Mumps-oder Masernerkrankten in Kontakt gekommen sind (RKI 2010). 
Die Sächsische Impfkommission (SIKO) hingegen geht nicht komplett mit den Empfehlungen der 
STIKO einher (SIKO 1993). In Sachsen ist der Regeltermin der 2. MMR-Impfung auch nach 2001 nicht 
auf das 2. Lebensjahr vorverlegt worden, sondern ist wie der seit 1986 in der DDR eingeführten 2. 
Masernimpfung  auf das vollendete 5. Lebensjahr festgelegt. Zusätzlich hat die SIKO schon 1996 
allen Erwachsenen (ab Geburtsjahrgang 1958 und älter) zur zweifachen MMR-Impfung geraten und 
somit nicht, wie die Neuerungen 2010 der STIKO beinhalten, eine nur einfache Nachimpfung bei 
allen nach 1970 Geborenen (BIGL 2013). 
Bei dem Kombinationsimpfstoff von Mumps, Masern und Röteln handelt es sich bei allen drei 
Impfstämme um abgeschwächte Lebendviren. Ab 2006 ist auch der Einsatz einer MMRV-Vakzine 
möglich, welche zusätzlich einen Impfstamm gegen Varizellen enthält (RKI 2009).  
Laut Angaben des Paul-Ehrlich-Instituts ist außerdem noch aktuell ein monovalenter Masern-
Impfstoff in Deutschland zugelassen (PEI 2015). 
 
 Konzept „Gesundheit für alle“ der WHO 
 
Um sowohl die Todesfälle, als auch die Erkrankungszahlen von impfpräventiven Krankheiten weiter 
zu minimieren, wurde schon 1998 von der WHO für die gesamte europäische Region 21 Ziele in 
dem Konzept „Gesundheit für alle“ für das bevorstehende 21. Jh. veröffentlicht. Diesem 
gesundheitspolitischem Konzept hat auch Deutschland zugestimmt. 
Laut diesem Konzept sollten bis 2007 die Masern vollständig eliminiert sein. Die Eliminierung ist 
definiert, als die Senkung der Inzidenz für den jeweiligen Errreger unter 0,1 Erkrankungen / 100.000 
Einwohner und das dauerhaft und nachweislich über mindestens 3 Jahre. Auch Mumps und die 
kongenitalen Röteln sollten bis 2010 zurückgedrängt werden, was eine angestrebte Inzidenz bei 
Mumps von unter 1 Erkrankung pro 100.000 Einwohner und bei den Röteln von unter 0,01 pro 
1.000 Lebendgeborenen bedeuten würde (BIGL 2013; WHO 1999). Nachdem die Inzidenzen bis zu 
den festgelegten Jahren in Deutschland mehrfach nicht erreicht werden konnten, wurde die 
Einhaltung der Zielvorgaben aktuell auf das Jahr 2015 verlegt. 
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Dabei gelten zum Beispiel die Masern in der Bunderepublik schon seit rund 20 Jahren als nicht mehr 
endemisch. Dennoch kommt es immer wieder zu vereinzelten Ausbrüchen der Masern, die vor 
allem durch den Eintrag des Virus von außen zu erklären ist. Da Deutschland (im Gegensatz z.B. von 
Finnland) als Einwanderungsland gilt, sind derartige Viruseinträge nicht zu vermeiden. Umso 
wichtiger ist, dass Durchimpfraten und damit eine Populationsimmunität von mindestens 95% in 
der Bevölkerung erreicht werden. 
Diese Zahl ergibt sich aus der Berechnung auf der Grundlage der Basisreproduktionsraten der 
einzelnen Viren. Die Basisreproduktionsrate gibt die durchschnittliche Anzahl von 
Sekundärinfizierten an, die von einer erkrankten Person in einer nichtimmunisierten, d.h. nicht 
geimpften Population infiziert werden (ANDERSON u. MAY 1991). Diese Zahl beträgt für das 
Masernvirus 15-17, für das Mumpsvirus 10-12 und für das Rötelnvirus 7-8.  Auf der Grundlage 
dieser Basisreduktionsrate eines Erregers ist es möglich den Prozentsatz der benötigten vollständig 
Geimpften in einer Population zu berechnen,  der für eine nachhaltige Eindämmung oder auch der 
Ausrottung eines Virus notwendig wäre. Da dieser Basisreduktionsindex bei dem Masernvirus am 
höchsten ausfällt, wäre genaugenommen nur für die Masern eine Impfquote von 95% zu erreichen. 
Bei dem Rötelnvirus hingegen würde schon eine Rate von 85-87% ausreichen und für das 
Mumpsvirus 90-92%, um diese viralen Erreger in einer Population zu eliminieren (KNUF et al. 2002). 
Da allerdings laut aktueller Impfempfehlung hauptsächlich mit dem trivalenten 
Kombinationsimpfstoff geimpft wird, sind die Durchimpfrate von 95% sowohl auf Masern, Mumps 
als auch auf Röteln gleichermaßen zu beziehen. 
 
 Impfstrategien  in anderen Ländern 
 
Die Impfungen gegen Mumps, Masern und Röteln sind weltweit gut etabliert. Bei 62% aller 
Nationen (120 Staaten) ist die Vakzinierung gegen Mumps in deren nationalen Impfprogramm 
aufgenommen und bei Röteln sind es 79% (153 Staaten, zusätzlich planen 5 Länder Aufnahme 
2015). Die 2fach Impfung gegen Masern wird aktuell in 73% aller Länder empfohlen(WHO 2015b). 
Die Anzahl der Kinder weltweit, die bis zu ihrem zweiten Geburtstag mindestens einmal gegen 
Masern geimpft wurden, ist von 73% (1990) auf 85% (2014) innerhalb von 12 Jahren gestiegen. 
Dennoch sind beispielsweise auch 2012 insgesamt noch ca. 122.000 Menschen an Masern 
gestorben (WHO 2015a).  
Ein Beispiel, dass auch die Ziele – zum Beispiel das der Masern-Tilgung – erreichbar sind, zeigt die 
endemische Situation in Finnland. Nachdem 1982 mit der zweifachen Vakzination begonnen wurde 
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(1. Dosis mit 14-18 Mo.; 2. Dosis im 6. Lebensjahr) wurde die Impfempfehlung auf Grundlage einer 
erfolgreich durchgeführten Impfkampagne so präzise durchgesetzt, dass die Durchimpfraten immer 
weiter gestiegen sind. Somit konnte die Bevölkerung eine ausreichend gute Herdenimmunität 
entwickeln, sodass bei den Finnen seit 1996 die Masern als ausgerottet gelten. Sicherlich war dabei 
auch die relativ isolierte geografische Lage und den damit geringeren Neueintrag von Virus von 
Vorteil (PETERS 2002). 
Auch in Amerika (ganzer Kontinent Nordamerika) gelten die Masern als ausgerottet. Die 
Amerikaner verfolgen ein zum Teil recht strenges Impfregime. In vielen Bundesstaaten gilt für 
Masern, Mumps und Röteln die Impfpflicht. Zudem werden ungeimpfte Kinder von dem Besuch 
von öffentlichen Einrichtungen, wie Kindergärten und Schulen, ausgeschlossen (Motto: „No shot, 
no school“) (CDC 2010). 
 
  Impfmüdigkeit und Impfgegner 
 
Impfungen zählen zu den erfolgreichsten Präventivmethoden der modernen Medizin. Die 
Ausrottung von Pocken und Diphterie, die Zurückdränung von Polio und Tetanus und vieles weitere 
mehr sind Erfolge der Impfungen. Dies wird von Impfkritikern und Impfgegnern in Abrede gestellt. 
Dank Internet und sozialen Medien haben diese allerdings entscheidenden Einfluss auf die 
Entwicklung der Impfmüdigkeit und somit auch an der Höhe der Impfraten in der Bevölkerung. 
Schätzungsweise 3-5% der Deutschen sind Impfgegner (MEYER u. REITER 2004). Deren Argumente 
sind meist unwissenschaftlich und emotional. Als Grundlagen dienen häufig die Zahlen der 
gemeldeten Nebenwirkungen nach einer Impfung, welche nach deren Ansicht untertrieben oder 
nicht öffentlich genug dargestellt werden. Ebenfalls von Impfkritikern finanzierte Studien, wie die 
in England veröffentlichte Untersuchung von einem angeblichen Zusammenhang zwischen 
Autismus und der durchgeführten MMR-Impfung, geben den Gegnern von Impfungen in der breiten 
Bevölkerung Gehör. In England kam es nach diesen Schlagzeilen zu einer so drastischen Senkung 
der Impfrate (PHLS Communicable Disease Surveillance Centre 2015), dass es sogar zu einem 
epidemischen Masernausbruch kam.  
„Der Rückgang der impfpräventablen Erkrankungen lässt deren Relevanz in der öffentlichen und 
gesundheitspolitischen Wahrnehmung sinken und gibt den seltenen Komplikationen des Impfens 
im Vergleich zu den häufig bestehenden Erkrankungskomplikationen eine ungerechtfertigte 
Bedeutung“ (MEYER u. REITER 2004). So lassen einige Eltern lieber ihre Kinder auf sogenannten 
„Masernparties“  fahrlässig von bereits erkrankten Kindern anstecken, mit dem Argument, es 
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handelt sich lediglich um eine „harmlose“ Kinderkrankheit. Dabei lassen sie die Gefahr einer 
komplikationsreichen Masernerkrankung außer Acht. Obwohl beispielsweise das Risiko nach einer 
Maserninfektion an einer unter Umständen tödlich endenden Enzephalitis zu erkranken 1.000fach 
höher liegt als nach einer Schutzimpfung, welche ebenfalls die gewünschte lebenslange Immunität 
hervorrufen würde (MEYER u. REITER 2004).  
Eine Studie von forsa im Auftrag der Bundeszentrale für gesundheitliche Aufklärung (BZgA) befragte 
die Gründe von rund 3.000 Eltern, warum sie ihre Kinder nicht impfen ließen (Abbildung 2). Diese 
zeigte, dass 18% der Befragten eine Impfung für unnötig hielten, 14% eine Impfung aus Angst vor 
Nebenwirkungen ablehnten und bei 15% die Impfung direkt vom Arzt abgeraten wurden. Diese 
Mediziner sind meist homöopathisch orientiert und generell der Schulmedizin kritisch gegenüber 
stehend. 
 
Kommunikation und Aufklärung der Bevölkerung sind deswegen umso wichtiger. Denn sinkt die 
Herdenimmunität durch zu niedrige Impfraten weiter, wird die Gefahr der immer wieder 
auftretenden Krankheitsausbrüche größer und das Ziel der Tilgung bzw. der Eradikation von 
Mumps, Masern und Röteln ist weiterhin kaum zu erreichen. 
Abbildung 2: Gründe, warum Eltern ihre Kinder nicht impfen lassen;  
Daten aus Studie (Anzahl Befragte n = 3.002) von forsa (Quelle: BZgA 2011); 
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 Epidemiologische Situation in Deutschland 
 Meldepflicht 
 
1900 wurde die erste gesetzlich festgelegte Meldepflicht in Deutschland beschlossen. Diese 
umfasst allerdings nur 6 „gemeingefährliche“ Volkskrankheiten, wie Aussatz (Lepra), Cholera, 
Fleckfieber, Gelbfieber, Pest und Pocken. Erst 1938 wurde mit der „Verordnung zur Bekämpfung 
übertragbarer Krankheiten“ eine „reichseinheitliche“ Regelung geschaffen. 1961 trat erstmals das 
„Gesetz zur Verhütung und Bekämpfung übertragbarer Krankheiten beim Menschen“ - auch 
„Bundes-Seuchengesetz“ (BSeuchG) genannt, in Kraft. Dieses hatte auch nach dem 2. Weltkrieg in 
Westdeutschland Bestand. Neben geringfügigen Änderungen im Laufe der Zeit wurde es 1979 
novelliert und durch das Einfügen von §5 um die Regelung der meldepflichtigen Krankheiten in der 
Bundesstatistik erweitert (PÖHN u. RASCH 1994). 
In der DDR galt ebenfalls das „Gesetz zur Verhütung und Bekämpfung übertragbarer Krankheiten 
beim Menschen“. Dieses wurde allerdings 1983 von dem gleichnamigen Gesetz abgelöst und somit 
wurde die Seuchenbekämpfung mit diesem Gesetz und seinen 4 Durchführungsbestimmungen 
zentral geregelt. Dabei diente die Meldepflicht in erster Linie dem Aufzeigen von notwendigem 
Handlungsbedarf der entsprechenden Behörden, wie Polizei, Gesundheits- und Ordnungsämter - 
nicht aber dem Sammeln von Daten, wie Erkrankungszahlen usw. (PÖHN u. RASCH 1994). 
Mit der Wende wurde das Bundesseuchengesetz auch in den neuen Bundesländern 
Rechtsgrundlage und blieb es in Ost- wie in Westdeutschland, mit kleinen Abweichungen bis Ende 
2000. Ab dem 1. Januar 2001 wurde des BSeuchG von dem heute gültigen Infektionsschutzgesetz 
(IfSG) abgelöst (Bundestag 2000). Eine wesentliche Neuerung betraf die Bestimmung der doppelten 
Meldepflicht, nämlich durch den behandelnden Arzt und durch das diagnostizierende Labor. Mit 
dieser Änderung bestand die Meldepflicht für Masernerkrankungen und –todesfälle. Die Meldung 
der konnatalen Röteln sollte nicht namentlich an das RKI erfolgen. Ab März 2013 wurden auch 
Mumps und die Röteln einschließlich der Rötelnembryopathien in die Liste der meldepflichtigen 
Krankheiten nach § 6(1) Nr.1 IfSG aufgenommen (Bundestag 2013). Das heißt, dass seit 2013 alle 3 
Viruserkrankungen,  sowohl deren Erkrankungs- oder Todesfall, aber auch der Verdachtsfall zu 
melden sind. Zudem wurde das Mumps- und das Rötelnvirus in die Liste der meldepflichtigen 
Erregernachweise nach § 7(1) Nr. 1 IfSG aufgenommen. Dabei ist sowohl der direkte als auch der 
indirekte Erregernachweis eingeschlossen.  
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Durch die namentliche Meldepflicht und den damit einhergehenden bundesweiten Daten über die 
Krankheitslast  sind die Gesundheitsämter in der Lage die epidemiologische Situation und auch 
deren Entwicklung bei den einzelnen Erregern genauer abschätzen zu können. Dies soll die 
eventuell notwendige Bestimmung von präzisen Präventivmaßnahmen und auch die 
Rekonstruktion der Erfolg der jeweiligen Impfstrategien ermöglichen (RKI 2013a). 
 
 Erkrankungszahlen und Inzidenzen 
 Masern 
 
Das Masernvirus ist ein hochkontagiöses Virus und somit waren in der Vorimpfära > 90% der 
Bevölkerung bis zu ihrem zehnten Lebensjahr mit dem Virus infiziert (POETHKO-MÜLLER u. 
MANKERTZ 2012). Sobald es zu der Abnahme des maternalen Antikörperschutzes kam, waren vor 
allem Kleinkinder an dem Masernvirus erkrankt. Dabei treten in einer unvakzinierten Population 
endemische Zyklen aller 2-5 Jahre und eine gewisse Saisonalität der Masernerkrankungen in dem 
späten Winter und in dem zeitigen Frühling auf (MOSS u. GRIFFIN 2012). 
Für die Beurteilung der epidemiologischen Entwicklung in Deutschland muss aufgrund der 
innerdeutschen Trennung vor 1990 zunächst in Ost- und Westdeutschland unterschieden werden. 
Eine gute Aussage über die Masern-Epidemiologie ist durch der schon 1962 wirksamen 
Meldepflicht der Erkrankungs- als auch der Todesfälle in der DDR möglich.  Nachdem in 
Ostdeutschland die Masernpflichtimpfung 1970 eingeführt wurde, begannen die 
Erkrankungszahlen deutlich zu sinken (Abbildung 3a) und das Ziel der Maserneliminierung schien 
schon fast erreicht. Allerdings stieg die Anzahl der Infizierten ab 1980 wieder. Analysen hatten 
damals ergeben, dass die Vakzinierung in einem zu frühen Lebensalter verabreicht wurde, was zur 
Verlegung des Impftermines nach dem vollendeten 1. Lebensjahr zur Folge hatte. Mit dem 
erneuten Anstieg der Erkrankungsrate 1983 wurde ein „Masern-Bekämpfungsprogramm“ 
ausgearbeitet. Dieses hatte zwei wesentliche Schwerpunkte:  die Steigerung der 
Durchimmunisierungsrate auf über 95% und die intensive Nachimpfung von  zu früh Geimpften (im 
ersten Lebensjahr). Mit der Einführung einer zusätzlichen Zweitdosis (1986) 12 Monate nach der 
ersten Dosis wurden wieder Inzidenzen von unter 1 (Erkrankungen/100.000 Einwohner) erreicht 
(PÖHN u. RASCH 1994).  
In Westdeutschland ist aufgrund der fehlenden Meldepflicht eine Aussage über die damalige 
epidemiologische Situation nur schwer zu treffen. Erst mit der Einführung der Krankenhausstatistik 
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ab 1993 und den damit dokumentierten Behandlungszahlen ist eine Abschätzung möglich. 
Allerdings sind diese Zahlen mit einer eingeschränkten Aussagekraft zu betrachten (RKI 2002a).  
Durch retroperspektivische Bestimmungen von Populationsimmunitäten wurde später deutlich, 
dass die Pflichtimpfung in der DDR noch nach der Wiedervereinigung eine bessere Herdimmunität 
in den neuen als in den alten Bundesländern zur Folge hatte. Allerdings wurde auch deutlich, dass 
in Ostdeutschland nach der Wende mit der Einführung einer freiwilligen Masern-Vakzinierung die 
Impfrate und damit auch die Immunitätslage der Bevölkerung sank (GERIKE et al. 2000). 
Dennoch wurde während der letzten epidemiologischen Welle 1996 mit über 4.400 Masern-
Erkrankten in den alten Bundesländern, was eine Inzidenz von 6,5/100.000Einwohnern entspricht, 
lediglich 1,7/100.000 Einw. Masern-Erkrankten in den neuen Bundesländern gemeldet. In den 
folgenden Jahren sanken die Differenzen allerdings durch die steigenden Impfquoten in 
Westdeutschland. So wurden 1999 0,3 gemeldete Krankenhausbehandlungen aufgrund von 
Mumps-Infektionen pro 100.000 Einwohner in den neuen und 0,8 in den alten Bundesländern 
gemeldet. Allerdings ist davon auszugehen, dass die tatsächlichen Erkrankungsfälle 10mal höher 
liegen  (RKI 2002a).  
Mit der Einführung der Meldepflicht 2001 auf dem gesamten Bundesgebiet wurde bei einer 
Inzidenz von 7,4/100.000 Einw. in dem Einführungsjahr gestartet. 2004 folgte ein historischer 
Tiefpunkt mit einer Inzidenz von 0,15. Trotz steigenden Impfquoten ist dieser Tiefstwert bisher 
nicht wieder erreicht worden, was vor allem mit den zeitlichen und regional begrenzten Masern-
Ausbrüchen zu erklären ist. Diese beschränken sich dabei vor allem auf die alten Bundesländer (v.a. 
Bayern; aber auch: Hessen, Hamburg, Baden-Württemberg, Nordrhein-Westfalen) (RKI 2010). 
Seit 2006 ist auch eine zunehmende Altersverschiebung zu erkennen. Mit der Einführung der 
Impfung nimmt der maternale Schutz ab. Durch die sinkende Antikörperkonzentration der Mütter 
durch die verringerte Wildviruszirkulation und der damit einhergehenden Abnahme der natürlichen 
Boosterung nimmt auch die den Säuglingen übertragene Leihimmunität ab. Damit verschiebt sich 
mit der steigenden Herdenimmunität in einer Population das Erkrankungsalter immer mehr auf die 
junge Erwachsenenalter (MOSS u. GRIFFIN 2012). 
So waren von der Gesamtzahl der gemeldeten Masern-Erkrankten 2014 63% Jugendliche oder 
junge Erwachsene (RKI 2015a). Insgesamt wurden 510 Fälle in diesem Jahr an Masern-
Erkrankungen  gemeldet, was eine Inzidenz von 0,63/100.000 Einwohner entspricht (RKI 2015c). 
Mit dem aktuellen Masernausbruch, welcher ab Herbst 2014 bis Frühjahr 2015 hauptsächlich in 
Berlin und Brandenburg betraf, sind schon allein in der ersten Jahreshälfte von 2015 2.453 Fälle 
gemeldet worden (RKI 2015c).  
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Damit scheint das WHO-Ziel der Maserneliminierung bis 2015, was eine Unterschreitung der 
Inzidenz von 0,1 bedeuten würde, nur schwer zu erreichen. Als Ursache dafür sind die immer noch 
zu geringen Impfquoten (Abbildung 3b) und der damit zu geringen Herdenimmunität der 
Bevölkerung zu nennen (RKI 2015a). 
 
 
     
Abbildung 3: a) Epidemiologie der Masern in der DDR von 1962-1989  
 Erkrankungszahlen (Quelle: PÖHN u. RASCH 1994),   Inzidenz (Fälle pro 
100.000 Einwohner) 
b) Epidemiologie und Impfquoten von Masern in Deutschland von 2001-
2015  
 Erkrankungszahlen (Quelle: RKI), Impfquote Schuleingangsuntersuchung 
 1. Impfung  2. Impfung (Quelle: GBE-Bund 2015) 
[*Bezug erste Jahreshälfte 2015 bis inkl.  27.KW] 
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 Mumps 
 
In einer Population in der keine Impfung gegen das Mumpsvirus zur Verfügung steht, kann es bei 
bis zu 95% der Bevölkerung zu einer Infektion mit dem viralen Erreger kommen (RUBIN et al. 2015). 
Derartig hohe Durchseuchungsraten sind auch in der Bevölkerung der DDR bis zu der Einführung 
der Vakzinierung 1991 zu erkennen. Durch die seit 1964 bestehende Meldepflicht in 
Ostdeutschland stehen relativ gut auswertbare Erkrankungszahlen für Mumps aus dieser Zeit zur 
Verfügung. Dabei wird auch der epidemiologische Zyklus aller ca. 4 Jahre deutlich (Abbildung 4a), 
welcher typisch für den Infektionsverlauf in einer ungeimpften Population bei Mumps ist.  In der 
Vorimpfära war der Durchseuchungsgrad an Mumps in der DDR hoch und es fand eine intensive 
Durchseuchung im Kleinkindalter stattfand. Diese wiederum rief eine lebenslange belastbare 
Immunität der Betroffenen hervor, was die postpubertale Erkrankung bei Jugendlichen und 
Erwachsenen  kaum vorkommen ließ (PÖHN u. RASCH 1994). Dieser Zustand änderte sich mit der 
Einführung der Impfung nach der Wiedervereinigung. Mit steigenden Impfquoten kam es, wie auch 
schon bei der Masern-Erkrankung beschrieben, zur Erhöhung des Durchschnittsalters bei den 
Mumps-Erkrankten (RKI 2013a). 
Die Anzahl der registrierten Krankhausbehandlungen aufgrund von Mumps lag 1993 in den neuen 
Bundesländern noch doppelt so hoch als in den alten Bundesländern, deren Bevölkerung schon seit 
1976 eine Impfung zur Verfügung stand. Aufgrund der hohen Impfbereitschaft der ostdeutschen 
Bevölkerung unmittelbar nach der Wende konnte die Herdenimmunität schnell gesteigert werden 
und schon 1994 lagen die Anzahl der Mumps-Behandlungen in den Krankenhäusern in Ost- wie in 
Westdeutschland auf einem ähnlichen Niveau. In dem Jahr 1999 meldeten Krankenhäuser in den 
alten Bundesländern sogar 71% mehr Mumps-Erkrankte als in die neuen Bundesländern (RKI 
2002a). 
Bis zu der Einführung der bundesweiten Meldepflicht 2013 sind Krankenhausstatistiken mit die 
einzigen Quellen über die epidemiologische Lage in Deutschland. Dabei ist aufgrund des hohen 
Anteils an inapparenten Erkrankungen bei Mumps von einer nicht unerheblichen Dunkelziffer, was 
die tatsächlichen Erkrankungshäufigkeiten vor 2013 betrifft, auszugehen (KOCH u. TAKLA 2013). 
Laut den Meldeverordnungen in den östlichen Bundesländern, welche seit 2001 in den jeweiligen 
Landesverordnungen verankert wurden, ist die Mumps-Inzidenz seit 2002 nicht mehr über 
1 Erkrankung pro 100.000 Einwohner gestiegen (KOCH u. TAKLA 2013). Ein Mumpsausbruch 
2010/11 in Bayern mit knapp 300 Erkrankten zeigte allerdings die noch nicht ausreichende 
Immunität der gesamtdeutschen Bevölkerung an.  
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Und auch der deutliche Anstieg der gemeldeten Erkrankungsfälle nach der Einführung der 
Meldepflicht 2013 zeigt (Abbildung 4b), dass die tatsächlichen Anzahl an Erkrankungen pro Jahr in 
gesamt Deutschland anscheinende erst jetzt abgeschätzt werden kann. Mit einer Inzidenz von 1,22 
im Jahr 2014 und über 530 Erkrankungen allein in dem ersten Halbjahr des Jahres 2015 zeigt (RKI 
2015c), dass die aktuellen WHO-Zielvorgabe mit der Inzidenz-Senkung auf unter 1,0 bis 2015 auch 
bei Mumps nur schwer zu erfüllen ist. 
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Abbildung 4: a) Epidemiologie der Mumps in der DDR von 1962-1989  
 Erkrankungszahlen (Quelle: PÖHN u. RASCH 1994a),  Inzidenz (Fälle pro 
100.000 Einwohner) 
b) Epidemiologie und Impfquoten von Mumps in Deutschland von 2001-
2015  
 Erkrankungszahlen (Quelle: RKI), Impfquote Schuleingangsuntersuchung 
 1. Impfung   2. Impfung (Quelle: GBE-Bund 2015) 
[*Bezug erste Jahreshälfte 2015 bis inkl.  27.KW] 
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 Röteln 
 
Genaue Daten über die Anzahl an Rötelnerkrankungen und der epidemiologische Entwicklung in 
Deutschland vor 1990 sind kaum zu finden. In der DDR überstiegen die gemeldeten 
Rötelnembyropathien von 1980-1989 nie die Anzahl von 4. Die geringen Zahlen liegen wohl daran, 
dass bei dem Risiko einer Rötelnembryopathie häufig die Schwangerschaft abgebrochen wurde und 
in der Statistik die Gründe für Schwangerschaftsabbrüche nur unter „eugenischen Indikationen“ 
zusammengefasst wurden (PÖHN u. RASCH 1994).  
Generell war die Röteln-Durchseuchung in der DDR aufgrund des fehlenden Impfstoffes sehr hoch 
und es gab nur wenige nichtimmune Mädchen. Seroprävalenzstudien von 1990 ergaben, dass 80% 
der Kinder bis 10 Jahre eine Infektion mit Röteln durchgemacht hatten (TISCHER 2000). Ursache 
dafür war v.a., dass unter den sozioökonomischen Bedingung der DDR fast alle Kinder kollektiv 
betreut wurden und somit die natürliche Durchseuchung, wie für eine ungeimpfte Population 
typisch, sehr ausgeprägt war und auch schon in einem sehr frühen Alter stattfand. Zudem zeigte 
damals auch diese Erkrankung eine typischen Verlauf von epidemiologischen Spitzen aller 4 Jahre. 
Nur etwa 10% der Bevölkerung hatten bis zu dem jungen Erwachsenenalter keine Immunität gegen 
Röteln aufgebaut, was nur mit der relativ geringeren Kontagiösität der Röteln zu begründen ist. Die 
letzte bekannte Rötelnepidemie ist 1989 mit ca. 100.000 Erkrankten allein in der auf dem DDR-
Gebiet registriert worden (TISCHER 2000). Die Inzidenz lag vor 1990 noch stetig bei über 100 
Fällen/100.000 Einwohner (RKI 2002b). 
In Westdeutschland wurden hingegen schon ab 1974 ein Röteln-Impfstamm verwendet und somit 
war, wie retroperspektivische Untersuchen ergeben haben, die  Immunität der Bevölkerung der 
BRD gerade bei den jungen Frauen durch den wirksamen Impfschutz insgesamt besser (PÖHN u. 
RASCH 1994). Nach der Wiedervereinigung und der damit einhergehenden Einführung der Röteln-
Impfung auch in Ostdeutschland vollzog sich in den neuen Bundesländern ziemlich schnell der 
Wechsel von einer natürlichen Durchseuchung zu einer Impfimmunität (RKI 2002a). 
Bis 1999 sank die Inzidenz auf 0,1 Erkrankungen pro 100.000 Einwohner in den alten und neuen 
Bundesländern gleichermaßen. Diese Zahlen stützen sich allerdings auf die dokumentierten 
Behandlungen in den Krankenhausstatistiken, die aufgrund des häufig milden Krankheitsverlauf 
und dem hohen Anteil an asymptomatisch Röteln-Infizierten mit einer wahrscheinlich deutlichen 
Untererfassung der tatsächlichen Röteln-Erkrankten einhergeht (RKI 2002a).  
Den Daten der Landesverordnungen in den neuen Bundesländern zufolge, lag die Inzidenz von 
(postnatalen) Röteln in Ostdeutschland seit 2007 fast durchweg bei weniger als 0,1 Erk./100.000 
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Einwohner. Diese Meldedaten können allerdings aufgrund der Unterschiede in Impfhistorie nicht 
als repräsentativ für ganz Deutschland gesehen werden. Und auch hier ist von einer Unterschätzung 
der tatsächlichen Zahl der Erkrankungsfälle aufgrund der unspezifischen Symptomatik einer 
Rötelninfektion auszugehen (RKI 2013a). 
Auch bei der konnatalen Rötelninfektion, welche von 2001-2013 laut Infektionsschutzgesetz §7(3) 
nichtnamentlich dem Robert-Koch-Institut gemeldet werden musste, wurden nur einzelne Fälle 
gemeldet. Rötelninduzierte Fehlgeburten oder Aborte und auch konnatale Röteln, die erst während 
des ersten Lebensjahres des Neugeborenen auftraten, wurden jedoch meist nicht gemeldet (RKI 
2013a). Nach der Einführung der Meldepflicht 2013 wurde in Deutschland lediglich 2013 ein und 
2014 kein Fall der konnatalen Röteln registriert. Allerdings sind über 200 Röteln-Erkrankte 2014 
gemeldet worden (Inzidenz: 0,26 Fälle/100.000 Einwohner) und in der ersten Jahreshälfte 2015 
bereits knapp 100 (RKI 2015c). Dies macht deutlich, dass auch hier die Herdenimmunität der 
deutschen Bevölkerung noch nicht ausreicht, was wiederum mit den zu niedrigen Impfquoten zu 
begründen ist. Auch bei Röteln scheint die Erfüllung der gesundheitspolitischen Zielvorgaben der 
WHO bis 2015, als nur schwer erreichbar (RKI 2015a).  
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Abbildung 5:  Epidemiologie und Impfquoten von Röteln in Deutschland 
von 2001-2015  
 Erkrankungszahlen (Quelle: RKI), Impfquote Schuleingangsuntersuchung 
  1. Impfung,   2.  Impfung (Quelle: GBE-Bund 2015) 
[*Bezug erste Jahreshälfte 2015 bis inkl.  27.KW] 
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 Fragestellung 
 
In der vorliegenden Arbeit soll die Populationsimmunität im Kontext mit dem Impfstatus von 
Angestellten des Uniklinikums Leipzig untersucht werden. Bei der betrachteten Probandengruppe 
handelt es sich ausschließlich um junge Erwachsene im Alter von 18-29 Jahren. Diese Altersgruppe 
ist bei aktuellen Ausbruchsgeschehen, sowohl bei Masern, bei Mumps und auch bei Röteln 
besonders häufig betroffen. Folgenden Fragestellungen sollten bearbeitet werden: 
 
1. a Wie fällt die Seroprävalenzrate bei den einzelnen viralen Erregern in der 
untersuchten Probandengruppe aus?  
 b Wie ist die Immunitätslage aufgrund weitere diagnostischer Parameter, wie Avidität 
und Neutralisationstiter, zu beurteilen? 
 
2.  a Welche Zusammenhänge bestehen zwischen den einzelnen diagnostischen 
Parametern? 
 b Ergibt sich eine Berechtigung des Neutralisationstestes als Goldstandard für die 
Bestimmung der Immunitätslage gegen das Masern-, das Mumps- bzw. das 
Rötelnvirus? 
 
3.  a   Wie hoch sind die Impfquoten gegen Masern, Mumps und Röteln? 
 b   Welche Impfstoffarten (mono-, di- , trivalente Impfstoffe) haben die untersuchten 
Probanden erhalten? 
 
4. a   Wie hoch ist der Anteil der Impfversager bei den einzelnen Viren? 
 b Sind Unterschiede in den verschiedene Komponenten des MMR-
Kombinationsimpfstoffes ersichtlich? 
 
5.  Gibt es  Unterschiede in dem Immun- bzw. Impfstatus bei den vor und nach der 
deutschen Wiedervereinigung Geborenen?  
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 Material und Methoden 
Material 
 
(1) Geräte und Verbrauchsmittel 
 
Auslaufpipetten: 25ml ..................................................... Sarstedt 
Brutschrank (5% CO2, 37°C, 95% Feuchte) ....................... Forma Scientific 
Chemi-Imager.................................................................. Alpha Innotech 
Cryo TubeTM .................................................................... NuncTM 
Deckgläser (20 x 26 mm) ................................................. Menzel Gläser 
Einbettungsmedium ........................................................ Dr. Merck & Kollegen 
Elektrophoresegerät PowerPac 300 ................................. Biorad 
Feinwaage ....................................................................... Sartorius 
Gefrierbehälter (Mr. FrostyTM) ......................................... Thermo Scientific 
Gefrierschrank (-20°C) ..................................................... Liebherr, Premium 
Gefrierschrank (-80°C) ..................................................... Revco Scientific 
Gelelektrophoresekammer .............................................. Biorad 
Glas-Douncer .................................................................. GLW 
Glaspipetten: 5ml, 10ml, 25ml ......................................... K.J. Werner GmbH 
Kühlschrank..................................................................... Liebherr, Premium 
Magnetrührer (MR3001) ................................................. Heidolph Instruments 
Mehrkanalpipette: 50µl ................................................... Eppendorf 
Mikroskope: 
- Inverses Stereomikroskop DMIL .................................... Leica 
- Fluoreszenzmikroskop DMIRB ....................................... Leica 
Fotodokumentation: 
- Digitale Farbkamera DFC360 FX  .................................... Leica 
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Mikrowelle ...................................................................... Panasonic 
Neubauer Zählkammer .................................................... Marienfeld 
Objektträger .................................................................... Thermo Scientific 
pH-Messgerät (pH 540 GLP MultiCal®) ............................. WTW 
Photometer (B313.1)  ...................................................... Tecan 
Pipettenspitzen ............................................................... Greiner 
Pipetus®-Akku ................................................................. Hirschmann Laborgeräte 
Reagiergefäß: 1,5 ml, 2,0 ml ............................................ Sarstedt 
Reaktionsgefäße: 15ml, 50ml .......................................... Greiner 
Schüttler (REAX 2000) ..................................................... Heidolph Instruments 
Spritzenfilter: 0, 20 µm .................................................... Roth 
Sterilbox Clean Air ........................................................... Clean-Air 
TC-Platte 96 well, 48 well ................................................ Sarstedt, Greiner 
Thermomixer comfort ..................................................... Eppendorf 
Tischzentrifuge (5417 R) .................................................. Eppendorf 
Transferpipetten ............................................................. Sarstedt 
Vakuumpumpe (CVC 2000) .............................................. Vacuumbrand 
Wasseraufbereitungssystem (ELIX)  ................................. Millipore 
Wasserbad ...................................................................... Memmert 
Zellkulturflaschen (CELLSTAR®): 75cm2, 175cm2 ............... Greiner 
Zellkulturschale:  60mm .................................................. TPP 
Zellkulturschale: 10mm ................................................... Falcon 
Zentrifuge (ROTIXA/P) ..................................................... Hettich 
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(2) Chemikalien und Reagenzien 
3,3‚5,5‚-Tetramethylbenzidine (TMB): 
 recomblot für Calorimetrischen Immunoassay ................ Mikrogen Diagnostik 
Agar ................................................................................ Sigma-Aldrich 
Agarose ........................................................................... SeaKem 
Bisbenzimid (H 33258) ..................................................... AppliChem 
Bovines Serumalbumin, 30% (BSA) .................................. Sigma-Aldrich 
Carboxymethylcellulose, 1% (CMC) ................................. Sigma-Aldrich 
D-Glukose  ....................................................................... Sigma Aldrich 
Diethyl-Aminoethyl-Dextran (DEAE-Dextran) ................... Sigma-Aldrich 
Dimethyl sulfoxide, minimum 99,5% GC (DMSO) ............. Sigma Aldrich 
EDTA ............................................................................... Roth 
Essigsäure ....................................................................... Roth 
Ethanol absolut ............................................................... J.T.Baker 
Ethidiumbromid (5mg/ml) ............................................... Sigma 
Fötales Kälberserum (FKS) ............................................... Biochrom KG 
Glycerin ........................................................................... Ferak 
H2O2, nuclease-free ......................................................... Fermentas 
Isopropanol ..................................................................... J.T. Baker 
Kristallviolett ................................................................... Merck 
Kulturmedium für Zellen:  
DMEM, 5x DMEM, 1x MEM, 10x MEM ............................ Gibco®, PAA 
L.M.P-Agarose (low melting point) ................................... Invitrogen 
L-Glutamin ...................................................................... Gibco® 
Magnesiumchlorid (50mM) ............................................. Invitrogen 
Methanol ........................................................................ J.T.Baker 
Natriumhydrogencarbonat (NaHCO3) .............................. Merck 
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Paraformaldehyd (PFA) ................................................... Sigma Aldrich 
PCR Puffer (10x MgCl2) .................................................... Invitrogen 
Penicillin/Streptomycin (P/S) ........................................... Gibco® 
Phosphat gepufferte Salzlösung (10x PBS) ....................... Gibco® 
Platinum Taq Polymerase (5U/µl) .................................... Invitrogen 
Tris .................................................................................. Roth 
Trypan Blau-Lösung (0,4%) .............................................. Gibco® 
Trypsin-EDTA (0,05%) ...................................................... Gibco® 
Tween 20 ........................................................................ AppliChem 
Xylencyanol ..................................................................... Fluka 
 
(3) Primer 
Bezeichnung Sequenz 5` 3` nt-Position Länge TM G/C Firma 
MPs GGC GAA TGG GTG AGT AAC ACG 
321179 - 
321199 21 63,0 57,1 Metabion 
MPas CGG ATA ACG CTT GCG ACC TAT G 
321621 - 
321642 22 64,0 54,5 Metabion 
 
 
(4) Weitere Nucleinsäuren 
GeneRulerTM 100bp DNA LadderPlus ............................... Fermentas 
dNTP Set, 100mM ........................................................... Fermentas 
 
 
(5) Antikörper 
Goat Anti-Mouse IgG (H+L), horseradish peroxidase conjugate  
(Bst.-Nr.: AP124P)............................................................ Millipore 
Monoclonal Antibody anti mumps MAB 846  
(Bst.- Nr.: MAB846) ......................................................... Millipore 
  
25 
 
Material   
(6) Kits 
Anti-Measles Virus ELISA (IgG) ......................................... Euroimmun 
Anti-Mumps Virus ELISA (IgG) .......................................... Euroimmun 
Anti-Rubella Virus ELISA (IgG) .......................................... Euroimmun 
Enzygnost® Anti-Measles-Virus/IgG ................................. Siemens 
Enzygnost® Anti-Mumps-Virus/IgG .................................. Siemens 
Enzygnost® Anti-Rubella-Virus/IgG .................................. Siemens 
 
(7) Virus und Zelllinie  
 
Bezeichnung ATCC-Nummer: Charakteristika Herkunft/Quelle 
Vero-Zellen CCL 81 Nierenzelle  einer adulten Grünen 
Meerkatze (Chlorocebus aethiops)  
Institut für 
angewandte 
Zellkultur, München 
 
(8) Herstellungsanleitungen 
Färbungen: 
o Neutralrot 
 Stammlösung    1 g Neutralrot  
60 ml H2O 
 Gebrauchslösung   0,5 ml Stammlösung 
50 ml PBS 
 
Erreger Stamm Herkunft/Quelle 
Mumps Jeryl Lynn Institut für Virologie, Universität 
Leipzig 
Masern Edmonston Institut für Virologie, Universität 
Leipzig 
Röteln Therien Institut für Virologie, Universität 
Leipzig 
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o Kristallviolett 
 Gebrauchslösung   100g Kristallviolett 
100 ml Ethanol (20%ig) 
 
Overlays: 
o Zellkultur-Agar (für Röteln-PRNT)    
 Agar-Gebrauchslösung:  1,3 g Agar 
200 ml H2O 
>  autoklavieren 
 Zellkultur-Agar Herstellung:  30 ml Agar-Gebrauchslösung 
> aufkochen, auf 55°C abkühlen 
18 ml 3x MEM 
0,5 ml FKS 
1,5 ml 5% Bicarbonat 
0,5 ml P/S (Endkonz.: 100µg/ml) 
50 µl DEAE  
 
o Agarose-Overlay (für Masern-PRNT)    
 Agarose-Gebrauchslösung:  7,5g L.M.P-Agarose 
210 ml H2O 
>  mehrfach aufkochen 
 Agarose-Overlay Herstellung: 14 ml Agarose-Gebrauchslösung 
>  aufkochen, auf 42°C abkühlen 
4 ml 5xMEM 
2 ml FKS 
40 μl L-Glutamin 
o CMC-Overlay (für Mumps-FRNT) 
 CMC-Gebrauchslösung:  2 g Carboxymethylcellulose 
200 ml H2O 
>  autoklavieren 
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 Overlay-Herstellung:  50 ml CMC-Gebrauchslösung 
6 ml 10x MEM 
3 ml FKS 
2,2 ml 7,5%ige NaHCO3 – Lösung 
1 ml P/S 
37,8 ml MEM     
 
Puffer 
o TAE-Puffer, 50x (für Gelelektrophorese): 
2 M Tris 
0,95 M Essigsäure 
50 mM EDTA 
> auf pH 8,0 einstellen 
o Ladepuffer (für Gelelektrophorese): 
0,25% Xylencyanol 
30% Glycerin 
> in H2O 
 
o Blockingpuffer (für Mumps-FRNT):    
49,2 ml PBS 
500µl BSA 
250µl FKS 
50µl Tween 20  
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Methoden 
 Probenmaterial 
 
Die für die Untersuchung dieser Arbeit verwendeten Serumproben stammen von den Mitarbeitern 
des Universitätsklinikums Leipzig. Die untersuchten anonymisierten Probanden waren zur 
arbeitsmedizinischen Einstellungs-, Vorsorge- oder anderweitigen Untersuchung bei dem 
Betriebsarzt und nicht aufgrund gesundheitlicher Auffälligkeiten. Zu der Gruppe der Untersuchten 
zählen neben den  Angestellten des Klinikums (Ärzten, Krankenschwestern, Pflegepersonal, 
wissenschaftliche Angestellten usw.), auch Studenten, welche zur Eingangsuntersuchung für ihr 
praktisches Jahr bei dem Betriebsarzt vorstellig waren oder auch Praktikanten und Doktoranden. 
Alle Probanden gehörten der Altersgruppe von 18 bis 29 Jahren an. Dabei zählte das Alter des 
Untersuchten zum Zeitpunkt des Materialeinganges, der sich in dem Zeitraum zwischen 15.01.2013 
und 14.04.2014 erfolgte. Demnach entspricht die betrachtete Personengruppe den Jahrgängen 
zwischen 1983 und 1995. Insgesamt wurden 580 Proben getestet und ausgewertet. Bei 63,4% 
(n=368) der Probanden wurde die Impfanamnese erhoben. 
Die explizite Einwilligung der einzelnen Probanden für das Verwenden ihres Serummateriales zum 
Zwecke einer wissenschaftlichen Arbeit war laut Bescheid der Ethikkomission der Universität 
Leipzig aufgrund der retroperspektivischen Datenerfassung nicht notwendig. 
Das Probenmaterial wurde bei -20°C gelagert. Vor der Bestimmung von Neutralisationstitern 
wurden die Seren bei 56°C für 30 min inaktiviert. 
 
 Zellkultur 
 Zellkultivierung 
 
Für Testungen dieser Arbeit wurden Vero-Zellen verwendet, welche als Monolayer adhärent 
wachsen. Sie wurden in sterilen Zellkulturflaschen  und im Brutschrank mit 37°C, 95% relativer 
Luftfeuchtigkeit und einer 5%igen CO2-Atmosphäre kultiviert. Das Wachstumsmedium bestand aus 
DMEM + Glutamax I und als Zusatz wurde 5% FKS und 100 U/ml Penicillin + 100 µg/ml Streptomycin 
zugegeben. Alle 3-4 Tagen wurden die Vero-Zellkulturen passagiert. Durch eine Passagierung 
blieben die optimalen Bedingungen für ein gutes Zellwachstum erhalten. Dazu wurde das 
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verbrauchte Medium von den Zellen verworfen. Danach mit PBS gespült, um Zellreste zu entfernen 
und auch die spätere Trypsinwirkung durch eventuell noch anhaftendes FKS entgegen zu wirken. 
Anschließend wurde 0,05%iges Trypsin/EDTA 1-2 min auf die Zellen aufgebracht. Nach einer kurzen 
Inkubationszeit wurden die Zellen durch die proteolytische Wirkung des Enzyms von der 
Flaschenwand abgelöst. Die vollständige Trennung der nun abgekugelt erscheinenden Zellen wurde 
durch das Lichtmikroskop kontrolliert. Die Eiweiß aufspaltende Wirkung des Trypsins wird durch 
Zugabe von FKS haltigem Kultivierungsmedium gestoppt, da das fötale Kälberserum und den darin 
befindlichen Inhibitor die Protease hemmt und zudem durch das Vorhandensein von 
überschüssigen Ionen die Wirkung des EDTA als Ca-Chelator aufhebt. Die Zellen wurden 
resuspendiert und in den entsprechenden Verhältnis (z.B. 1:10) geteilt. Zu den in der Zellkultur 
verbleibenden Zellen wurde neues Wachstumsmedium hinzugegeben und die abgenommene 
Zellsuspension wurde für Versuche verwendet oder verworfen.  
 
 Zellzahlbestimmung 
 
Für die Bestimmung der Zellzahl wurde die Neubauer Zählkammer (Kammertiefe 0,1 mm) sowie 
dem zugehörigen Deckgläschen verwendet. Zunächst wurden die Zellen wie oben beschrieben 
vereinzelt. Die Zellsuspension wurde dann zu dem gleichen Anteil mit Trypanblau gemischt und 
dieses Gemisch in die Neubauer-Zählkammer gegeben. Durch den anionischen Diazofarbstoff 
Trypanblau wurden in dem Hellfeld des Mikroskops lediglich die abgestorbenen Zellen blau 
angefärbt und die vitalen Zellen erschienen farblos, da diese durch aktive 
Ausschleusungsmechanismen den Farbstoff abtransportieren. Durch das Auszählen von 4 
Großquadraten konnte die Zellzahl nach folgender Gleichung bestimmt werden: 
 
Um die Anzahl der Zellen pro Großquadrat (0,1µl) zu bestimmen muss man die ermittelte Summe 
der Zellen durch 4 teilen. Da allerdings die Zellsuspension mit Trypanblau 1:1 gemischt wurde, 
wurde nur durch 2 dividiert. Das Ergebnis ist dann noch mit 104 zu multiplizieren um die Zellzahl 
pro ml zu erhalten. 
Zellzahl/ml = ½ (Anzahl der Zellen in 4 Großquadraten  x  104) 
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 Einfrieren und Auftauen von Zellen 
 
Zellkulturen könne durch Kryokonservierung nahezu unbegrenzt gelagert werden. Da das Einfrieren 
und Auftauen für die Zellen aber strapaziös ist, wird versucht sie durch verschiedene Zusätze wie 
FKS und Dimethylsulfoxid (DMSO) zu schützen und somit eine Veränderung der Zelleigenschaften 
zu verhindern (LINDL 2002). 
Vor dem Kryokonservieren wurden die in Suspension vorliegenden Zellen auf eine bestimmte 
Zellzahl (z.B. 1 x 106 Zellen /ml) eingestellt und nach Zentrifugation von 5min bei 1200 U/min in 
Konservierungsmedium resuspendiert und entsprechend in 1ml Alliquots abgefüllt, welche in 
einem Gefrierbehälter schonend tiefgefroren wurden. Dabei wurde sowohl die Kryobox als auch 
das darin befindliche Isopropanol zuvor ebenfalls auf ca. 4°C abgekühlt und der Einfrierprozess 
erfolgte möglichst langsam (1°C pro Minute). Dafür wurde der Gefrierbehälter vorerst für 
mindestens 4 h besser jedoch über Nacht bei -80°C gelagert und anschließend bzw. am nächsten 
Tag wurden die Röhrchen in flüssiges Stickstoff umgelagert. 
Das Einfriermedium bestand aus 40% Wachstumsmedium, 50% FKS und zusätzlich aus 10% DMSO. 
Dieses DMSO wird langsam von den Zellen aufgenommen und verhindert dort die 
Auskristallisierung des Zellwassers bei dem Gefrierprozess. Somit funktioniert die 
Kryokonservierung ohne zu große Belastung der Zellphysiologie und ohne das Auftreten von 
umfangreichen Zellschäden. 
Beim Auftauen der Kryoröhrchen wurde auf ein schnelles Auftauen bei 37°C im Wasserbad 
geachtet. Die aufgetaute Zellsuspension wurde mit 10ml Wachstumsmedium versehen und 5min 
bei 1200 U/min und bei 4°C zentrifugiert. Der Überstand wurde verworfen und der restliche Inhalt 
mit warmen FKS-haltigem Erhaltungsmedium resuspendiert. Diese Zell-/Mediumgemisch wurde in 
eine Zellkulturflasche gegeben und bei üblichen Bedingungen kultiviert. 
 
 Mykoplasmentest mittels DNA-Färbung 
 
Mykoplasmen sind einer der kleinsten, vermehrungsfähigen Prokaryonten. Am häufigsten kommen 
in der Zellkultur die durch den Menschen übertragbare Formen vor (z.B.: M. orale).  Aber auch das 
Fetale Kälberserum (M. bovinis) stellt häufig eine Quelle  für eine Kontamination dar (DREXLER u. 
UPHOFF 2002). Auf Grund ihrer geringen Größe sind Mykoplasmen nicht durch die üblichen 
Sterilfilter abzutrennen und da sie nur eine Zellmembran besitzen auch nicht durch gängige 
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Antibiotika, die ihre Wirkung durch die Inhibition der  Zellwandsynthese begründen,  zu eliminieren. 
Der Effekt in der Zellkultur ist im Falle einer Kontamination  nicht immer so dramatisch, dass dies 
sofort bei der lichtmikroskopischen Kontrolle deutlich wird (LINDL 2002).  Allerdings haben die 
Mykoplasmen einen bedeutenden Einfluss auf die Zelleigenschaften, wie zum Beispiel auf viele 
Stoffwechselvorgänge in der Zelle und auch im Falle einer Infektion auf die Virusbildung. Umso 
wichtiger ist die routinemäßige Kontrolle der Zellen auf eine Mykoplasmen Kontamination aller 1-
2 Monate. Auf diese kann, auch trotz des Bezuges von mykoplasmenfreien FKS, wie es in der 
Durchführung dieser Arbeit geschehen ist, nicht verzichtet werden. 
Eine der schnellsten routinemäßig eingesetzten Nachweismethoden für Mykoplasmen ist die 
Anfärbung  mit dem speziell an der DNA bindenden Fluorochrom Bisbenzimid (Hoechst 33258; 
Endkonzentration: 1 µg/ml). Dabei werden im Falle einer Kontamination die Mykoplasmen als 
kleine gefärbte kugelartige Gebilde sichtbar, die meist an der Zellwand der infizierten Zelle anhaften 
und perlenschnurartig aufgereiht sind. In einer gesunden Zellkultur ohne 
Mykoplasmenkontamination werden nur die Zellkerne angefärbt (Abbildung 6).  
Für die Färbung wurde am Vortag Zellen der zu testenden Zellkultur dünn auf mehrere 
Deckgläschen in einer 10mm Schale ausplattiert und über Nacht im Brutschrank mit 
Wachstumsmedium kultiviert. Nach ca. 24h und nach der lichtmikroskopischen Beurteilung des 
gleichmäßigen Zellwachstums, wurde das Medium verworfen und die Zellen zweimalig mit PBS 
gespült. Danach wurde auf die Zellen die Bisbenzimid-Gebrauchslösung, welche zuvor durch das 
Vermischen von 1ml eiskaltem Methanol und 4µl Stammlösung (Hoechst 33258) angefertigt wurde, 
aufgebracht und 5 min bei Raumtemperatur inkubiert. Nachdem die Fixierung und Färbung der 
Zellen somit gleichzeitig erfolgt ist, wurde die Lösung verworfen und der Zellrasen mit Aqua dest. 
gespült. Nach Lufttrocknung wurden mittels Eindeckmedium die Deckgläschen auf einen 
Objektträger verbracht. In einem Fluoreszenzmikroskop mit Blauanregung und einer 
Anregungswellenlänge von  λ = 360nm erfolgte die Auswertung der Färbung mikroskopisch.  
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 Mykoplasmennachweis mittels PCR 
 
Um eine noch spezifischere Kontaminations-Kontrolle der Zellkultur zu erhalten oder bei fraglichen 
DNA-Testungen wurde routinemäßig auch der Mykoplasmennachweis mittels einer spezifischen 
PCR durchgeführt. Die dafür verwendete PCR basiert auf dem Protokoll von WONG-LEE u. LOVETT 
1993. Die zur Amplifikation verwendeten Primer binden in der hoch konservierten 16s rRNA Region 
von Mykoplasmen und bilden ein ca. 450bp großes Amplifikat. 
Aufgrund der extrazellulären Lebensweise der Mykoplasmen steht i.d.R auch in dem 
Zellkulturüberstand genügend amplifizierbare DNS zur Verfügung. Parallel zum Überstand wurden 
auch die Zellen in Form von Zellsuspension der zu kontrollierenden Zellkultur verwendet. Eine 
negative Kontrolle in Form von Wasser und eine positive Kontrolle (Mykoplasmen-kontaminierte 
Zellen) wurde bei jeder PCR als Ansatz mitgeführt (Abbildung 7). Für einen Ansatz wurden folgende 
Reagenzien verwendet: 
Abbildung 6: Höchst 33258 -  Färbung von 
kontaminationsfreien Vero-Zellen 
[*  -  Mitosefiguren Vero-Zellen; Größenmarker entspricht 
100µm] 
* * 
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18,4µl H2O 
0,5µl dNTP 
1,4µl MgCl2 
2,5µl 10x Puffer 
0,5µl Primer MPs 
0,5µL Primer MPas 
0,2µl Platinum Taq-Polymerase 
1,0µl Untersuchungsmaterial 
= 25µl pro Ansatz 
Nach dem in  Tabelle 1 dargestellten Zyklen lief das PCR-Programm ab. 
Tabelle 1:  Ablauf Mykoplasmen-PCR  
Schritt Temperatur (in °C) Dauer Anzahl Zyklen 
Denaturierung 95 3 min 1 
Denaturierung 95 30 sec 
35 Annealing 55 30 sec 
Elongation 72 1 min 
End-Elongation 72 1  min 1 
Kühlen 4 ∞  
 
 Gelelektrophorese 
 
Um die in der PCR gewonnen DNA-Fragmente entsprechend ihrer Größe aufzutrennen, wurden sie 
auf ein Agarosegel aufgetragen und ein elektrisches Feld angelegt. Aufgrund der negativen Ladung 
der Phosphorsäurereste der Nukleinsäuren wandern diese von der negativ geladenen Kathode in 
Richtung der positiv geladenen Anode. Es wurde dabei, aufgrund der zu erwartenden Größe des 
DNA-Fragmentes von 450bp ein 2%iges Agarosegel verwendet. Die benötigte Menge an Agarose 
wurde für die Herstellung des Agarosegeles in TAE-Puffer gegeben und durch das Erhitzen in der 
Mikrowelle in Lösung verbracht. Nach einer Abkühlung auf ca. 45°C wurde Ethidiumbromid mit 
einer Endkonzentration von 0,5 µg/ml hinzugefügt. Die Zugabe dieses Farbstoffes machte es 
möglich die DNA auf dem Gel mittels UV-Licht sichtbar zu machen. Nach dem Pipettieren der 
Proben in die Geltaschen wurde für 40 min ein elektrisches Feld (120V) angelegt. Die so 
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aufgetrennten Fragmente wurden mittels verwendeten DNA Größenstandard unterschieden und 
durch UV-Licht (λ = 265nm) visualisiert. 
Bei einer Bandenentstehung in der Region von ca. 450bp und dem Vergleich mit der Positivkontrolle 
galt die untersuchte Zellkultur als Mykoplasmen kontaminiert. 
 
 
 Stockvirus 
 Herstellung von Stockvirus 
 
Für die Herstellung des Masern-, Mumps- sowie des Röteln-Stockvirus wurden Vero-Zellen 
verwendet. Da diese permissiv für viralen Infektionen sind und somit die Voraussetzungen für eine 
gute Virusvermehrung gegeben ist.  
Dazu wurden die Zellen in eine große Kulturflasche (175 cm2 Wachstumsfläche) mit einer Zellzahl 
von 1x107 Zellen pro Flasche ausplattiert und mit Kultivierungsmedium im Brutschrank ca. 24 h 
inkubiert bis ein fast konfluenter Zellrasen im Lichtmikroskop zu sehen war. Danach wurden die 
Zellen mit PBS gespült und Jeryl Lynn Mumps-Virus oder Edmonston Masern-Virus in FKS-freien 
Abbildung 7: Analytisches Agarosegel zur 
Demonstration der Mykoplasmen-PCR  
Spur L – DNS-Längenmarker; Spur 4 – Negativkontrolle 
(Wasser); Spur PK – Positivkontrolle (Mykoplasmen 
kontaminierte Zellen; ca. 450 bp);  
Spur 2 – kontaminationsfreie Zellsuspension;  
Spur 1 – kontaminationsfreier Zellkulturüberstand 
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Medium mit einer MOI („Multiplicity of infection“) von 0,003 bzw. Therien Rötelnvirus mit einer 
MOI von 0,01 zugegeben. Die Flasche wurde dann für eine Stunde im Brutschrank bei 37°C 
inkubiert. Nach Ablauf der Zeit wurde das  Inoculum verworfen und wiederum schwach FKS-haltiges 
Medium hinzugegeben, um die Versorgung der infizierten Zellen über den Zeitraum der 
Virusvermehrung  zu garantieren. Damit eine schleichende und schonende Virussynthese und -
freisetzung gewährleistet werden konnte, wurde die infizierte Zellkulturflasche in einem 
Brutschrank mit 33°C, 90% relativer Luftfeuchtigkeit und 5% CO2-Konzentraion kultiviert. Nach ca. 
5 Tagen und täglicher lichtmikroskopischen Kontrolle wurde Überstand abgenommen und  bei -
80°C eingefroren.  
 
 Titerbestimmung mittels Plaqueassay 
 
Die Virus-Konzentration der Stockviren wurde mittels Plaqueassay bestimmt. Dazu wurden auf 6-
well Gewebekulturplatten oder in Petrischalen (Durchmesser: 6cm) Vero-Zellen ausplattiert und 
24h in einem Brutschrank bei 37°C inkubiert. Am folgenden Tag wurde Stockvirus mit FKS-freiem 
Medium in geometrischen Verdünnungsstufe (10-2 bis 10-7) verdünnt, in jeweils 0,5 ml auf den 
Zellrasen gegeben und folgend 1h bei 37°C im Brutschrank zur Infektion belassen. Mit dem 
folgendem Auftragen des agarosehaltigen Overlays wurde die Ausbreitung des Virus auf dem 
Zellrasen während der Inkubationszeit im Brutschrank räumlich begrenzt. Nach 5 Tagen (Masern- 
und Mumpsvirus) bzw. nach 7 Tagen (Rötelnvirus) erfolgte die Anfärbung der Wells mit 1ml 
Neutralrot bei 37°C (Masern- und Mumpsvirus) oder Kristallviolett (Rötelnvirus). Die Färbelösungen 
wurden nach 1h (Neutralrot) bzw. 5 min (Kristallviolett) abgenommen und die Platten anschließend 
1-2h gestürzt stehen gelassen. Durch die Anfärbung werden zählbare Aussparungen in dem 
Zellrasen sichtbar. Die Anzahl dieser als Plaque bezeichneten Löcher entsprechen der Anzahl der 
infektiösen Viruspartikel, die in der jeweiligen Verdünnungsstufe der Viruspräparation vorhanden 
waren. Die Menge der Plaques wurde bei einem Ansatz mit 0,5ml Infektionsmedium mit 2 
multipliziert und als plaque forming units pro ml (pfu/ml) für den jeweiligen Virusstock angegeben. 
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 Titerbestimmung mittels Endpunkttitration 
 
Zur zusätzlichen Kontrolle wurde zu allen verwendeten Virusstöcken eine Endpunkttitration auf 
einer 96-well Platte durchgeführt. Da die im Plaqueassay ermittelten Titer (in pfu/ml) mit den Titern 
einer Endpunkttitration (in TCID50/ml) durch den Faktor 0,7 ungefähr zu vergleichen sind, wurde 
somit die tatsächliche Virus-Konzentration nochmals überprüft.  
Dazu wurden auch bei diesem Verfahren Vero-Zellen 24h auf 96-well Platten kultiviert. Am 
nächsten Tag wurde auf die Zellen 50µl der durch geometrische Verdünnung in DMEM 
hergestellten Verdünnungsstufen von 10-1 bis 10-8 als 6fach Ansatz aufgetragen. Da Proteine die 
Aufnahme der Viruspartikel in die zu infizierende Zelle  blockieren können, wurde nach der 
Infektionszeit von 1h das notwendige Erhaltungsmedium zugegeben. Die Platten wurden für 
Masern 5 Tage, für Mumps bis zu 10 Tage unter regelmäßiger mikroskopischer Kontrolle im 
Brutschrank unter bekannten Bedingungen inkubiert. Danach wurde das Medium abgenommen, 
der Zellrasen einmalig mit PBS gespült und für 5min 50µl Kristallviolett pro well hinzugefügt und 
anschließend abgenommen. Der TCID50 wurde nach Anwendung der Formel von Spearman & 
Kaerber (KÄRBER 1931)  ermittelt. 
 
 IgG-ELISA 
 
Zur Bestimmung des Immunstatus eines Probanden wird die Konzentration spezifischer IgG-
Antikörper im Patientenserum ermittelt. Das Immunglobulin G (IgG) zeigt dabei eine 
durchgestanden Infektion mit dem jeweiligen Erreger oder eine Immunisierung mittels einer 
Vakzination an. Ist der Gehalt an IgG hoch, kann man von einem Immunschutz des Untersuchten 
ausgehen, was bedeutet, dass es nach einem Kontakt mit dem Erreger zu keiner Infektion kommt. 
Mittels eines Enzyme-linked Immunosorbent Assay (ELISA) kann nicht nur der entsprechende 
Erreger ermittelt werden, gegen den ein Antikörper gerichtet ist, sondern auch die Konzentration 
derer in dem Patientenblut. 
Bei dieser Testmethode wird das zu untersuchende Probenserum in einer definierten Verdünnung 
auf die Testplatte gegeben. In den Reaktionsvertiefungen befinden sich membranständige Antigene 
des jeweiligen viralen Erregers. Die für diesen Erreger spezifischen Antikörper in dem 
Patientenserum binden an dieses Antigen. Durch die sequentielle Zugabe eines enzymmarkierten 
sekundären Antikörpers, dem Anti-Human-IgG/POD-Konjugat und nachfolgend eines geeigneten 
  
37 
 
Methoden   
Substrates erfolgt die Bildung einer blauen Farbe. Diese Reaktion wird durch das Aufbringen der 
Stopplösung POD (H2SO4) mit einem Farbumschlag nach gelb beendet. Durch die Messung der 
optischen Dichte (OD) mit einem Photometer (λ = 450nm) und durch die Berechnung nach der α-
Methode wird der Gehalt an IgG-Antikörpern in der für den Erreger entsprechenden Einheit 
ermittelt.  
Für diese Arbeit wurden Testkits für die Bestimmung des IgG-Gehaltes von Mumps, Masern und 
Röteln der Firmen „Euroimmun“ und „Siemens“ verwendet. Dabei wurde die Testabarbeitung 
vollautomatisch mit den ELISA Prozessoren „BEP® III“ (Siemens) bzw. dem „Euroimmun Analyzer I“ 
(Euroimmun) vorgenommen. 
Die Masern-IgG-Konzentrationen wurde von < 150 mlU/ml als negativ, 150-200 mlU/ml als 
grenzwertig und > 200 mlU/ml als positiv bewertet. Bei der Bestimmung des Mumps-IgG Gehaltes 
musste bei den Grenzwerten zwischen den beiden Testsystemen „Siemens“ und „Euroimmun“ 
unterschieden werden. Bei „Euroimmun“ erfolgt die Angabe der IgG-Konzentrationen in RU/ml und 
der Wertebereich für grenzwertige Proben lag bei 16-22 RU/ml. Bei „Siemens“ wurden die 
Konzentrationen als IgG-Titer angegeben und der Bereich für Grenzwertigkeit lag bei 1:231-1:497. 
Ober- bzw. unterhalb liegende Konzentrationen wurden als positiv bzw. negativ gewertet. Bei 
Röteln wurden die Konzentrationen <15 IU/ml in das negative, 15-25 IU/ml in das grenzwertige und 
> 25 IU/ml in das positive Kollektiv gezählt. 
 
 Aviditäts-Bestimmung 
 
Die Avidität gibt die Gesamtstärke der Antigenbindungen aller Antiköper an, die gegen ein 
bestimmtes Antigen gerichtet sind und lässt somit eine Aussage über den Reifegrad der 
Immunglobuline zu. Im Verlauf der Zeit reagiert das Immunsystem mit der Synthese von immer 
genauer angepassten IgGs und somit steigt die Avidität über mehrere Wochen zunehmend nach 
einer Infektion bzw. einer Impfung (HEDMAN et al. 1993). 
Um die Avidität zu ermitteln, wurde ein ELISA mit Zugabe von Harnstoff durchgeführt, da dieser die 
Eigenschaft besitzt Antigen-Antikörperbindungen reversibel zu trennen. Der 3,5 molare Harnstoff 
wird zwischen der Inkubation mit dem Patientenserum und dem Peroxidase konjugierten Anti-
Human IgG hinzugegeben. Dabei werden niedrigavide Antikörper von dem auf der Testplatte 
verankerten Antigen abgelöst und hochavide Antikörper bleiben gebunden. Aus der Differenz mit 
der gemessenen Extinktion eines konventionell durchgeführten ELISA wurde ein relativer 
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Aviditätsindex berechnet, welcher in Prozent ausgedrückt wurde. Es wurden dabei Testkits der 
Firma Siemens verwendet. 
 
 Neutralisationsteste 
 Masern Mikroneutralisationstest 
 
Bei dem Mikroneutralisationstestes gegen Masern wurde als Infektionsvirus der Masern-Stamm 
„Edmonston“ verwendet und die niedrigste Serumverdünnungsstufe wurde auf 1:10 festgelegt (bis 
1:1280). Dabei sollte die Virusverdünnung bei der Zugabe zur jeweiligen Virusverdünnung eine 
Stärke von 200pfu/50µl haben. 500µl des Serum-/Virusgemisch wurde in 1,5ml-Reaktionsgefäßen 
1h im Wasserbad bei 37°C inkubiert. In dieser Zeit konnten die in den Testseren befindlichen 
neutralisierenden Antikörper an die Viruspartikel binden, bevor 1,2 x 105 Vero-Zellen (in 500µl) pro 
Reaktionsgefäß hinzugegeben wurden. Während wiederum 1h Inkubationszeit bei 37°C im 
Wasserbad wurden die Zellen mit den verbleibenden, ungebundenen Vironen aus den Serum-Virus-
Gemisch infiziert. In dieser Zeit wurde das Gemisch aller 15min resuspendiert, damit die Vero-Zellen 
nicht an den Gefäßwänden haften bleiben. Das für das spätere Zellwachstum wichtige FKS (5% 
Endkonzentration) wurde in die Verdünnungen gegeben bevor je 200µl pro well auf einer 96well-
Platte abgesetzt wurden. Der Ansatz erfolgte in Dreifachbestimmung unter dem Mitführen einer 
Serumkontrolle, welche nur aus Patientenverdünnung und Zellen bestand, um einen Einfluss des 
Probenmateriales auf das Zellwachstum und somit dem Verfälschen der Titer-Bestimmung 
auszuschließen. Zudem wurden eine Negativkontrolle, welche zur Überwachung des Zellwachstums 
während der Inkubationszeit dienen sollte und eine Positivkontrolle, welche die Virusverdünnung 
auf den Zellen darstellte, durchgeführt. Nach 6 Tagen regelmäßiger mikroskopischer Kontrolle und 
Inkubation im Brutschrank bei 37°C, 5% CO2-Konzentraion und 90% relativer Luftfeuchte wurde die 
Zellkulturplatte mit Kristallviolett angefärbt. Dabei unterlief die Färbung das gleiche Prozedere wie 
in der Endpunkttitration. Die jeweiligen Neutralisationstiter ND50 konnten dann nach der Formel 
von Behrens & Kaerber (MAYR et al. 1977) berechnet werden. 
 
 
Dabei gibt V den negativen dekadischen Logarithmus der Verdünnungsstufe an, bei der 100% der 
Reagenten als positiv bewertet wurden. Die Variable d entspricht dem negativen dekadischen 
Logarithmus des Verdünnungsfaktors und S gibt das Summierungsverhältnis an. Für deren 
Neutralisationstiter = V – [ d ( S – 0,5)] 
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Berechnung wird der Quotient aus der Summe aller positiven Reagenten durch die Anzahl der 
Reagenten pro Verdünnung gebildet. Es wurden nur Kavitäten als positiv gewertet, die auf 
mindestens 50% ihrer Wachstumsfläche einen sichtbaren CPE ausgebildet hatten. Da der 
cytopatische Effekt des Masernvirus mit einer fast vollständigen Lyse des Zellrasens einherging, war 
dies nach der Anfärbung der Platten gut zu visualisieren. 
 
 Mumps Mikroneutralisationstest 
 
Der Ablauf eines Mikroneutralisationstestes bei Mumps wurde international von der WHO 
beschrieben (WHO 1997) und an dieses Protokoll wurde sich auch maßgeblich orientiert. 
Für die Anfertigung der Serumverdünnung (von 1:2 – 1:128) wurde FKS-freies Medium verwendet. 
Auf die jeweiligen Verdünnungsstufen wurde zu gleichen Teilen das MuV-Virus J.Lynn gegeben. 
Dabei sollte die Virusverdünnung einen Titer von 100TCID50/50µl haben. Das Serum-Virus-Gemisch 
wurde in Reaktionsgefäßen zu gleichen Teilen gemischt und anschließend 1h in einem Wasserbad 
inkubiert. Nach der Zugabe der Vero-Zellen und der nochmalige einstündigen Inkubation erfolgte 
die FKS-Zugabe und die Verdünnungsstufen wurden auf einer 96-well Platte aufgetragen. Dabei 
wurde für jede Verdünnungsstufe eine 6-fach Bestimmung durchgeführt und zudem noch eine 
Zellkontrolle (d.h. nur Zellen ohne Serum und Virus) und eine Positivkontrolle (nur Virus mit Zellen) 
auf der jeweiligen Platte mitgeführt. Die so bestückte Kulturplatte wurde bei 37°C, 90% relativer 
Luftfeuchtigkeit und 5% CO2-Gefhalt im Brutschrank für 10 Tage kultiviert. Nachdem ab Tag 8 eine 
tägliche lichtmikroskopische Dokumentation des Eintretens bzw. Nichteintretens eines 
cytopathischen Effektes in den jeweiligen wells durchgeführt wurde, erfolgte am Tag 10 die 
Anfärbung mit Kristallviolett. Das Färbeverfahren lief dabei wie bei der Endpunkttitration und dem 
Mikroneutralisationstest bei dem Masernvirus ab.  Bei der Auswertung der Platten musste auf die 
Korrelationen mit den zuvor durchgeführten lichtmikroskopischen Beobachtungen geachtet 
werden.  Die jeweiligen Neutralisationstiter ND50 konnten dann nach der Formel von Behrens & 
Kaerber (MAYR et al. 1977) berechnet werden. 
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 Mumps Focus Reduktions-Neutralisationstest 
 
Die Serumproben wurden mittels eines Focus Reduktions-Neutralisationstest zusätzlich auf ihren 
neutralisierenden Antikörpergehalt getestet. Dabei wurden Proben verwendet, die schon in dem 
Mikroneutralisationtest gegen Mumps einen Titer zeigten. Grundlegend wurde sich an dem 
Protokoll von VAIDYA et al. 2010 orientiert. 
Dazu wurden  48-well Platten verwendet, in denen Vero-Zellen ausplattiert und für 24h in einem 
Brutschrank bei 37°C kultiviert wurden bis der Zellrasen eine Konfluenz von ca. 80% erreicht hatte. 
Von den inaktivierten Serumproben wurde eine Verdünnungsreihe mit FKS-freiem Medium 
hergestellt. In Vorversuchen wurde der benötigte Verdünnungsgrad von dem J.Lynn Stockvirus für 
eine Konzentration von 30 pfu/50µl ermittelt. Diese MuV-Suspension wurde mit der jeweiligen 
Serumverdünnung zu gleichen Teilen gemischt und 1h bei 37°C im Wasserbad inkubiert. Nach 
dieser Zeit der Bindung der spezifischen Antikörper gegen die MuV-Viruspartikel wurde je 100µl 
Virus-Serum-Gemisch pro well auf die Platte gegeben, nachdem das Wachstumsmedium von den 
Zellen abgesaugt und einmalig mit PBS gespült wurde. Dabei wurde pro Verdünnungsstufe eine 
Doppelbestimmung durchgeführt und zu dem eine Positiv- und eine Zellkontrolle pro kultivierter 
Platte mitgeführt. Das Gemisch verblieb für 60 min bei 37°C auf den Zellen, um diese zu infizieren. 
Durch die Zugabe von einem Carboxymethylcellulose (CMC) - haltigen Overlays wurde die 
räumliche Ausbreitung der Virusinfektion auf dem Zellrasen begrenzt, um später bei der Anfärbung  
deutlich begrenzte Events erkennen zu können. Nach 6 Tagen Inkubation im Brutschrank wurden 
die Zellen fixiert. Dazu wurde der zähflüssige Overlay abgesaugt, die Zellen 2x mit PBS gewaschen 
und 200µl pro well 2%iges Paraformaldehyd verblieb für 30 min im Kühlschrank, um die Zell-
Permeabilität zu erhöhen. Die Lösung wurde entfernt und die Zellen mit PBS gewaschen, um danach 
mit Methanol für 10 min bei -20°C zu fixieren. Nach nochmaligen Waschen mit PBS erfolgte zur 
Blockung unspezifischer Bindungen die Zugabe von 200µl Blockingpuffer pro well. Geblockt wurde 
für mindestens 30min bei Raumtemperatur. Nach diesem Schritt erfolgte die Zugabe von 100 µl pro 
well des primären monoklonalen Mumps-Antikörper für 45 min bei Raumtemperatur, damit 
möglichst alle Viruspartikel in den Zellen reagierten. Nach weitere einmaligen Waschung mit 
Blockingpuffer wurde 100µl/well Meerrettich-Peroxidase (HRP) - Konjugat zugegeben. Dieser 
sekundäre Antikörper initiiert im Falle einer Bindung, den Farbumschlag des Farbstoffes. Denn 
deren Zugabe erfolgt nach weiteren 45 min Inkubation bei Raumtemperatur und nach zweimaligen 
Spülen mit Blockingpuffer. Als Farbstoff wurde Tetramethylbenzidin (TMB) verwendet, von dem 
ebenfalls 100µl pro Vertiefung aufgetragen wurden. Der Umschlag in blaue Events („Foci“) fand 
nach ca. 20min. Inkubation statt und mit dem Abstoppen der Farbreaktion durch das Waschen mit 
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destilliertem Wasser war der Anfärbevorgang der Kulturplatte abgeschlossen. Um den Titer der 
neutralisierenden Antikörper zu erhalten, wurde die Anzahl der jeweiligen Serumverdünnung 
ausgezählt und berechnet (HO u. BABIUK 1979).  
 
Die Variable a gibt die reziproke Serumverdünnung mit > 50% Plaquereduktion und d mit < 50% 
Plaquereduktion an. Die Hälfte der Plaqueanzahl der Viruskontrolle ist b und c entspricht der 
Plaquezahl von a und e die Plaquezahl von d. 
 
 Röteln Plaque Reduktions-Neutralisationstest 
 
Es wurden ebenfalls Serumproben auf neutralisierende Antikörper gegen Röteln getestet. Bei dem 
Versuchsablauf wurde sich maßgeblich an der Beschreibung in MAYR et al. 1977 orientiert. 
Die Verdünnungsreihe des Probandenserums wurde mit FKS-freiem Medium angefertigt. Für die 
Virusverdünnung wurde der Virusstock „Therien“ mit Zellkulturmedium, welches mit 1% FKS 
versehen wurde, auf 70-100pfu/100µl gemischt. Dieses Serum-Virusgemisch wurde 30 Minuten in 
Reaktionsgefäßen im 37°C warmen Wasserbad inkubiert und dann auf einen konfluenten Zellrasen 
aufgetragen. Dafür wurden 24h zuvor auf 60mm Schalen Vero-Zellen ausplattiert und über Nacht 
in einem Brutschrank kultiviert. Zudem wurden pro Ansatz zwei Positivkontrollen durchgeführt, die 
lediglich die Virusverdünnung enthielten und denen kein Serum zugesetzt wurde. 
In der Inkubationszeit konnten alle nicht neutralisierten Viruspartikel die Zellen infizieren. Der 
Zellkultur-Agar wurde anschließend auf die Zellkulturschalen durch vorsichtiges Tropfen auf den 
Randbereich gegeben, wobei die Virusverdünnung zuvor nicht entfernt werden musste. Durch 
kurzes Rotieren der Schalen wurde der Overlay gleichmäßig verteilt und für deren Abkühlen und 
den damit einhergehenden Erstarren ca. 15min. bei Raumtemperatur stehen gelassen. Danach 
wurden die Schalen bei 37°C im Brutschrank inkubiert und nach 7 Tagen mit Kristallviolett 
angefärbt. Dabei musste vor der Zugabe des Farbstoffes der Agar aus den Zellkulturschalen 
vorsichtig abgetragen werden. Das Kristallviolett wurde nach 5 Minuten entfernt und der Zellrasen 
mit Aqua dest. gespült. 
Nach kurzer Zeit der Abtrocknung wurden runde, deutlich abgegrenzte Lücken im Zellrasen 
(„Plaques“) erkennbar. Die Platten mit 30-100 Plaques wurden ausgezählt und die 
50% Plaque-Reduktionstiter = ½ (a x b/c + d x b/e) 
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Verdünnungsstufe, die 50% der Plaqueanzahl enthielten, wie der Mittelwert der beiden 
Positivkontrollen, entsprachen der Serumverdünnung, bei der 50% der Virusmenge reduziert 
wurde. Von dieser Verdünnungsstufe konnte somit auf den Titer der neutralisierenden Antikörper 
gegen Röteln geschlossen werden. 
 
 Statistische Auswertung 
 
Die statistische Auswertung der Daten und Messergebnisse erfolgte mit dem Statistik- und 
Analyseprogramm IBM ® SPSS Statistics (Version 22). Die Erstellung von Diagrammen erfolgte mit 
der Tabellenkalkulations-Software Microsoft Excel (Version 2013). Weitere Abbildungen wie 
Boxplots und Fehlerbalkendiagramme wurde aus der SPSS Ausgabe verwendet. 
 
 Erfassung von Korrelationen 
 
Um einen möglichen Zusammenhang zwischen zwei Parameter zu erfassen wurden bei dem 
Vergleich von zwei metrischen Variablen die Korrelationskoeffizienten nach Pearson bzw. nach 
Spearman verwendet. Bei einem Korrelationskoeffizienten von r < 0,4 wurde von einem schwachen, 
wenn r = 0,4 – 0,8 von einem mittleren und wenn r > 0,8 von einem starken Zusammenhang der 
verglichenen Variablen gesprochen. 
 
 Erfassung von statistischer Signifikanz 
 
Bei der Erfassung von einem statistischen Unterschied der Mittelwerte von einer metrischen 
Variablen in dem Vergleich zu einen ordinalen bzw. nominalen Merkmal wurde der t-Test für zwei 
unabhängige Stichproben verwendet. Dafür wurde mit Hilfe des Levene-Tests ab einem Niveau von 
α = 0,2 eine Varianzhomogenität angenommen bzw. wurde bei α < 0,2 von ungleichen Varianzen 
ausgegangen. Das Signifikanzniveau wurde auf 5% festgelegt. Damit wurde ab einem p-Wert von 
> 0,5 von keiner statistischen Signifikanz ausgegangen und bei p-Werten < 0,5 von einem 
signifikanten Unterschied der Mittelwerte der betrachteten Parameter. 
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 Ergebnisse 
 Destriktive Auswertung der verwendeten Serumproben 
 
Insgesamt standen 507 Serumproben für die Auswertung zur Verfügung. Davon entsprachen 342 
der zu untersuchenden Altersgruppe von 18-29 Jahren. Dabei wurde das Alter der Probanden zu 
dem Zeitpunkt des Eingangsdatums des Probenmateriales gewertet. Aus diesem Probenpool 
konnten bei 326 Proben die Impfanamnese ermittelt werden. Im Zuge der vorliegenden Arbeit 
wurden diese 326 Proben genauer serologisch untersucht und für die virologischen Testungen 
herangezogen. Für jede dieser Proben wurden neben der Impfanamnese zudem noch das 
Geschlecht und das Geburtsdatum der jeweiligen Probanden erhoben. Das Durchschnittsalter der 
Untersuchten betrug 23,2 (Median: 24,0). Die Altersverteilung war nicht genau normalverteilt 
(Abbildung 8). 
 
Die Anzahl der Probanden in den verschiedenen Altersjahren betrug zwischen 16 (29 Jährige)  und 
41 (19 Jährige). 81,6% (n = 266) der Untersuchten waren weiblich und 18,4% (n=60) waren 
männlich. Der durchschnittliche Geburtsjahrgang der Frauen lag bei 1990 und bei den Männern bei 
1989. 
Abbildung 8: Verteilung der Geburtsjahrgänge der 
untersuchten Probandengruppe 
Unterteilung in  Frauen bzw.  Männer 
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 Immunstatus der untersuchten Probanden 
 Spezifische Antikörper-Konzentrationen gegen Masern, Mumps und 
Röteln 
 
Aus der Altersgruppe der 18-29 Jährigen wurden alle der 326 Probanden, bei denen eine 
Impfanamnese zur Verfügung stand, mit einem ELISA auf ihre IgG-Konzentration im Blut getestet. 
Im Mittel hatten die Untersuchten eine Masern-IgG-Konzentration von 1029,9 mlU/ml (Median: 
628,6 mlU/ml; Standardabweichung: 1157,7 mIU/ml; Minimum: 0 mIU/ml; Maximum: 10.577 
mIU/ml) (Abbildung 9). Bei Mumps lag der Mittelwert bei 48,9 RU/ml (Median: 40,3 RU/ml; 
Standardabweichung: 39,9 RU/ml; Minimum: 0 RU/ml; Maximum: 201 RU/ml) und bei Röteln bei 
64,1 IU/ml (Median: 39,9 IU/ml; Standardabweichung: 57,6 IU/ml; Minimum: 0 IU/ml; Maximum: 
240 IU/ml). 
 
Die Frauen hatten im Mittel eine höhere Antikörper-Konzentrationen aufgebaut als die Männer 
(Abbildung 10). Die weiblichen Probanden hatten im Mittel eine Masern-IgG-Konzentration von 
1093,4 mlU/ml und die Männer von 748,5 mlU/ml. Bei Mumps lag die durchschnittliche IgG-
Konzentration der Frauen bei 51,2RU/ml und der Männern bei 33,7 RU/ml. Der 
geschlechterspezifische Unterschied der Masern- (p = 0,006) und der Mumps-Antikörpern 
Abbildung 9: Mediane der IgG-Konzentrationen  
[Quarti le: 25%-50% und 50%-75%, ° - Ausreißer, * - Extremwerte] 
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(p=0,002) ist der bei den Ergebnissen der vorliegenden Untersuchung statistisch signifikant. Die 
Immunitätslage des Rötelnvirus zeigte einen nicht so deutlichen Geschlechterunterschied in der 
Ausprägung der IgG-Gehälter (Frauen: 66,1 IU/ml; Männer: 55,4 IU/ml) und somit auch keine 
statistische Signifikanz (p = 0,197). 
 
Von einem vollständigen Immunschutz kann ausgegangen werden, wenn die Antikörperniveaus der 
untersuchten Proben die definierten oberen Grenzwerte überschreiten. Durch das Anlegen eines 
unteren Grenzwertes kann man somit in nicht vorhandenen und vorhandenen Immunschutz 
unterscheiden. Ein nicht ausreichender Immunschutz ist damit definiert, wenn die IgG-
Konzentration des Probanden zwischen dem unterem und dem oberen Grenzwert liegt und somit 
als grenzwertig zu bezeichnen ist. 
Ein oberer Grenzwert von 200 mIU/ml ergab 89,9% (n = 293) der getesteten Probanden mit einem 
seropositiven Masern-Antikörperstatus. Bei einem Grenzwert von 22IU/ml (Euroimmun-
Testverfahren) bzw. von 1:497 (Siemens-Testverfahren) waren 81,6% (n = 266) gegen Mumps 
seropositiv und bei einem cut-off von 15 IU/ml 87,12% (n = 284) gegen Röteln (Tabelle 2). Im 
Vergleich der Immunreaktion der drei Viren war also der Anteil der immunologisch Geschützten 
gegen Masern am höchsten und gegen Mumps am niedrigsten. 
Abbildung 10: Mittelwerte der IgG-Konzentrationen  
Unterteilung in  Frauen bzw.   Männer 
[Fehlerbalken mit Konfidenzintervall von 95%; p – t-Test Mittelwerte;  
* - statistische Signifikanz] 
p = 0,006* p = 0,197 p = 0,002* 
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Keinen ausreichenden Immunschutz gegen Masern, Mumps und Röteln hatten somit insgesamt 
10,12% (n = 33), 18,40% (n = 60) und 12,89% (n = 42) aufgebaut. Unterhalb des Grenzwertes für 
eine negative IgG-Konzentration lagen 8,59% (n = 28) und hatten somit eine geringere gegen das 
Masernvirus gerichtete IgG-Konzentration als 150 mIU/ml. Weniger als 16 RU/ml bzw. einen 
geringeren Titer als 1:231 an Mumps-Antikörpern hatten 7,98% (n = 26). Die wenigsten 
seronegativen Proben waren mit 5,52% (n = 18) bei den gegen Röteln gerichteten Immunglobuline 
G zu finden, wobei diese einen Wert von unter 10 IU/ml aufweisen mussten. 
 
Tabelle 2:  Anteil  Proben mit grenzwertüberschreitender IgG-Konzentration  
Unterteilung der Geburtsjahrgänge vor bzw. ab 1990 
 
Wurde das Probenpool in die Gruppe der vor 1990 Geborenen und der ab 1990 Geborenen 
unterteilt, so wurde deutlich, dass der Anteil mit einem ausreichender immunologischer Protektion 
gegen alle drei viralen Erreger bei den älteren Jahrgängen höher lag als bei den heute jüngeren 
Probanden (Tabelle 2). Der Anteil der Proben, die eine über dem Grenzwert liegende IgG-
Konzentration aufwiesen, lag bei dem Masern-IgG bei beiden Jahrgangsgruppen auf einem 
ähnlichen Niveau (89,9% vor 1990; 91,1% ab 1990). Hingegen war eine Abnahme der 
Probandenanteils mit einem ausreichend hohen Antikörperstatus zwischen den Geburtsjahrgängen 
vor 1990 und ab 1990 sowohl bei Mumps (von 85,7% auf 77,2%) als auch bei Röteln (von 91,7% auf 
82,3%) zu beobachten.  
In dem Vergleich des Immunstatus aller drei Viruserkrankungen war der Anteil der immunologisch 
Geschützten der vor 1990 Geborenen gegen Röteln am höchsten. Dagegen hatten, sowohl bei der 
Betrachtung des gesamten Probenpools, als auch bei der gesonderten Betrachtung der Gruppe der 
 
gesamt 
Unterteilung nach Geburtsjahrgang 
 vor 1990 ab 1990 
Masern             
(> 200 mIU/ml) 
90,49% (295/326) 89,88% (151/168) 91,14% (144/158) 
Mumps                 
(> 22 RU/ml) 
81,60% (266/326) 85,71% (144/168) 77,22% (122/158) 
Röteln                    
(> 15 IU/ml) 
87,12% (284/326) 91,67% (154/168) 82,28% (130/158) 
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ab 1990 Geborenen, die Mehrzahl der Proben einen gegen Masern ausreichenden 
Antikörperstatus. 
Wenn die Mittelwerte der IgG-Konzentrationen nach dem jeweiligen Alter der Untersuchten 
dargestellt wurden (Abbildung 11), fiel auf, dass es auch trotz der Beobachtung von lediglich 11 
Jahren Altersunterschied eine leichte Tendenz zu dem Anstieg der IgG-Mittelwerte der Röteln- und 
der Mumps-Antikörpern in den erhöhten Altersjahren kam. Ein relativ konstanter Verlauf, mit 
wenigen Ausreißern war bei der durchschnittlichen Antikörperkonzentration gegen Masern zu 
erkennen. 
 
Abbildung 11: Mittelwerte der IgG-Konzentrationen in Abhängigkeit von dem 
Alter der Probanden in Jahren  
Unterteilung in  Masern (in mIU/ml),   Mumps (in RU/ml) bzw.   Röteln  
( in mlU/ml x 10 -2)   
[5% Fehlerindikatorbalken; gleitender Durchschnitt zwei aufeinanderfolgender 
Mittelwerte von  Masern, Mumps und  Röteln] 
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Ab dem dokumentierten zweimaligen Erhalt des Impfvirus des jeweiligen Erregers in Form einer 
Vakzination kann von einem vollständigen Impfschutz und somit auch von einer aufgebauten 
Impfimmunität ausgegangen werden. Die untersuchten Probanden konnten somit in die Gruppe 
der vollständig, d.h. zweimalig Geimpften und in die Gruppe der Ungeimpften getrennt werden 
(Tabelle 3). Es ließ sich erkennen, dass der Anteil der seropositiven Proben der Ungeimpften gegen 
Mumps- (77,8% zu 81,7%) und auch gegen Röteln-Antikörper (81,3% zu 87,2%) niedriger ausfiel als 
bei den Geimpften. Bei den Masern verhielt sich dieser Sachverhalt genau umgekehrt (92,3% zu 
89,9%). 
 
Tabelle 3:  Anteil  Proben mit grenzwertüberschreitender IgG-Konzentration bei 
ungeimpften und zweimalig gegen jeweiligen Erreger geimpften Probanden  
Unterteilung der zweimalig geimpften Probanden, deren letzte Impfung 1-10 Jahre bzw. 
> 10 Jahre zurücklag 
 
 
Bei den zweimalig mit dem jeweiligen Virus Vakzinierten wurde in Tabelle 3 der Immunstatus im 
Zusammenhang mit dem vergangenen Zeitraum seit der letzten erhaltenen Impfung betrachtet. 
Die Gruppe der Untersuchten, deren letzte Impfung vor 1 – 10 Jahren erfolgt war, hatten bei 
Masern, Mumps und auch bei Röteln einen höheren Anteil immunologisch Geschützter, als die vor 
mehr als 10 Jahren Geimpften. Die Abnahme des seropositiven Anteils bei den vor 1-10 Jahren und 
den mehr als 10 Jahren Geimpften lag zwischen 7,4% (Masern) und 9,1% (Mumps).  
 
 
ungeimpft  zweimalig geimpft 
 Unterteilung in Zeitraum seit letzter 
Impfung 
  
 
 
 
1-10 Jahre > 10 Jahre 
Masern             
(< 150 mIU/ml) 92,31% (12/13) 
 
89,86% (266/296) 
 
98,00% (49/50) 90,63% (174/192) 
Mumps              
(< 16 RU/ml)  77,78% (14/18) 
 
81,65% (227/278) 
 
91,67% (44/48) 82,58% (147/178) 
Röteln               
(< 10 IU/ml) 81,25% (13/16) 
 
87,23% (239/274) 
 
94,00% (47/50) 85,96% (147/171) 
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 Spezifische Aviditätsindices gegen  Masern, Mumps und Röteln 
 
Es wurde in der vorliegenden Arbeit eine exemplarischen Testung der Aviditäten der gegen das 
Masern- (n = 129), gegen das Mumps- (n = 294) bzw. gegen das Rötelnvirus (n = 88) gerichteten 
Antikörper vorgenommen. Der Mittelwert der spezifischen, gegen das Mumpsvirus gerichteten 
Aviditäten lag bei 23,0% (Median: 22,5%; Standardabweichung: 9,65; Minimum: 5,2%; Maximum: 
60,4%). Die Gesamtstärke der Antigenbindung, der gegen das Maservirus gerichteten Antikörper 
(Mittelwert: 59,6%; Median: 60,1%; Standardabweichung: 12,64; Minimum: 27,0%; Maximum: 
89,8%) befand sich im Mittel auf einem ähnlichen Niveau, wie bei den gegen das Rötelnvirus 
gerichteten Antikörper (Mittelwert: 59,9%; Median: 60,6%; Standardabweichung: 11,06; Minimum: 
15,1%; Maximum: 82,1%) (Abbildung 12).  
 
 
Die  weiblichen Probanden hatten im Mittel geringgradig höhere Mumps-Aviditäten, als die 
männlichen Untersuchten (Frauen: Mittelwert: 23,3%; Median: 22,5%; Männer: Mittelwert: 21,4%; 
Median: 21,9%). Sowohl bei den Masern- (Frauen: Mittelwert: 58,6%; Median: 58,4%; Männer: 
Mittelwert: 61,6%; Median: 63,5%) als auch bei den Röteln-Aviditäten (Frauen: Mittelwert: 59,9%; 
Median: 60,6%; Männer: Mittelwert: 60,0%; Median: 59,3%) hatten die Männer die geringgradig 
höheren Durchschnittswerte. Die geschlechterspezifischen Unterschiede bezüglich der spezifischen 
Abbildung 12: Mediane der Aviditäten   
[Quarti le: 25%-50% und 50%-75%, ° - Ausreißer, * - Extremwerte] 
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Avidität sind bei keinem Virus statistisch signifikant (Masern: p = 0,198: Mumps: p = 0,150; 
Röteln: p = 0,984). 
Der Anteil, der als hochavide zu bezeichnenden Probanden war bei den Röteln, im Vergleich der 
Immunitätslage aller drei Viren, am höchsten. Dabei hatten 87,5% (n = 77) der untersuchten Proben 
einen Aviditätsindex von über 50% gegen die Röteln-Antikörper. Gefolgt von dem Anteil der 
hochaviden Masern-Antikörper von 76,0% (n = 98). Wobei der Grenzwert für eine hohe, spezifische 
Avidität der Masern Immunglobuline G auf 50% definiert wurde. Bei einem angelegten Grenzwert 
von 30% erreichten 21,1% (n = 62) der Proben eine hohe Mumps-Avidität. 
Ein direkter Zusammenhang zwischen dem zeitlichen Abstand der zuletzt erhaltenen Impfung der 
Probanden gegen Masern, Mumps bzw. Röteln und der Avidität war nicht zu erkennen (Abbildung 
13). Aufgrund der Negativität des Korrelationskoeffizienten nach Pearson lässt sich bei den Masern- 
und der Mumps-Aviditäten von einem geringgradigen Trend zur Abnahme der Aviditäten mit 
steigenden zeitlichen Abstand zu der zuletzt erhaltenen Vakzination erkennen. Die Röteln-
Aviditäten hingegen zeigen eine leichte Tendenz  zur Zunahme (positiver Koeffizient). 
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Abbildung 13: Avidität in Abhängigkeit vom Zeitraum seit  
letzter Impfung 
spezifische Avidität der a) Masern-AK b) Mumps-AK c) Röteln-AK;  
[  - Trendlinie; r – Pearson-Korrelationskoeffizient] 
b) 
a) 
c) 
r = -0,094 
r = -0,105 
r = 0,101 
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Bei der getrennten Betrachtung der Probandengruppe nach den einzelnen Zeiträumen seit der 
zuletzt gegen den jeweiligen Erreger erfolgten Impfung wurde auffällig, dass die mittleren, 
spezifischen Aviditäten der vor 1-10 Jahren Geimpften bei allen drei Viren höher lagen, als bei den 
vor weniger als 1 Jahr zuletzt Geimpften (Abbildung 14). Der Unterschied in den Medianen war 
dabei bei der Masern-Avidität am stärksten ausgeprägt (55,6% zu 67,2%) und bei den Mumps- 
(20,5% zu 24,9%) bzw. den Röteln-Aviditäten (59,2% zu 63,8%) fiel der Unterschied ähnlich hoch 
aus. In der Probandengruppe, die vor mehr als 10 Jahren ihre letzte Impfung erhalten hatten, 
sanken die Mediane im Gegensatz zu den vor 1-10 Jahren Geimpften. Bei den vor mehr als einem 
Jahrzehnt zuletzt Vakzinierten lagen die mittleren Aviditätsindices gegen das Masernvirus bei 
58,4%, gegen das Mumpsvirus bei 20,8% und gegen das Rötelnvirus bei 61,0%.  
 
 
 
 
Abbildung 14: Mediane der Aviditäten  
Unterteilung in Probanden, die  vor weniger als einem Jahr,  
 vor 1-10 Jahren bzw.  vor mehr als 10 Jahren ihre letzte Impfung 
gegen das jeweil ige Virus erhalten haben 
[Quarti le: 25%-50% und 50%-75%, ° - Ausreißer, * - Extremwerte] 
  
53 
 
Ergebnisse   
 Neutralisierende Antiköper gegen Masern 
 
Der Mittelwert der 150 bestimmten Neutralisations-Titer von Masern lag bei 1:90 (Median: 1:45; 
Standardabweichung: 1:140;  Minimum: 1:7; Maximum: 1:1.280). Getrennt nach den Geschlechtern 
wurde ein durchschnittlicher Anteil an neutralisierenden Antikörpern gegen Masern von 1:99 
(Median: 1:57) der Frauen und 1:67 (Median: 1:36) der Männer bestimmt (keine statistische 
Signifikanz; p = 0,103). 
Bei einem zugrunde liegenden Grenztiter von 1:8 wurden alle unterhalb liegende Werte als negativ 
angesehen. Diese Gruppe entsprach bei den in dieser Arbeit durchgeführten Untersuchungen 6,0% 
(n=9). Positive Neutralisationstiter hatten 94,0% (n=141). Von diesem Teil der Probanden hatten 
80,7% (n=121) einen Titer von > 1:20 und wurden somit zu der Gruppe mit einem stark positiven 
NT-Titer gezählt (Abbildung 15). 
 
Die durchschnittlichen Neutralisationstiter der Probanden mit einem kompletten und den 
Probanden mit einem inkompletten Impfschutz war nicht signifikant unterschiedlich (t-Test: 
p=0,306). Die Untersuchten mit einer zweimaligen Vakzinierung hatten sogar im Mittel einen 
deutlich niedrigeren Neutralisationstiter (1:82) als die Probanden mit einer unvollständigen 
Vakzination (1:143). 
Bei den vor weniger als 10 Jahren Geimpften sank der Mittelwert der Neutralisationstiter von 1:104 
auf 1:79 im Gegensatz zu den Probanden, die vor mehr als 10 Jahren ihre letzte Masern-Vakzination 
erhalten hatten. Dieser Unterschied war nicht statistisch signifikant (p = 0,289). 
Abbildung 15: Ergebnisse Neutralisationstiter 
gegen Masern  
Unterteilung in  negativ (<1:8),  positiv (1:8-1:20), 
 stark positiv (> 1:20) 
6,0%
13,3%
80,7%
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 Neutralisierende Antiköper gegen Mumps 
 
Es wurden 120 Serumproben auf ihre Konzentration an neutralisierende Antikörper gegen Mumps 
mit Hilfe des Mikroneutralisationstests (Mikro-NT) bestimmt (Abbildung 16). Die mittels dem 
Mikro-Neutralisationstest ermittelten durchschnittlichen Konzentrationen der Mumps-Antikörper 
mit einer neutralisierenden Wirkung lag bei 1:7 (Median: 1:3; Standardabweichung: 1:10; 
Minimum: < 1:2; Maximum: 1:81). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Serumproben, die in dem Mikroneutralisationstest eine gute neutralisierende Eigenschaft ihrer 
Mumps-Antikörper gezeigt hatten, wurden zudem exemplarisch mit dem Focus-Reduktions-
Neutralisationstest (FRNT) getestet (n=46, Abbildung 17). Bei der Bestimmung mittels des FRNT 
Testverfahren wurde ein durchschnittlicher Neutralisationstiter gegen das Mumpsvirus von 1:12 
(Median: 1:8; Standardabweichung: 1:15; Minimum: < 1:2; Maximum: 1:70) bestimmt. 
 
1:2 
1:4 
1:8 
1:16 
1:32 
1:64 
1:128 
PK 
Abbildung 16:  
links: a) Mikro-Neutralisationstest Mumps  
Platte nach Anfärbung mit Kristallviolett 
[NK – Negativkontrolle (nur Zellen), PK – Positivkontrolle (Zellen mit Virus)] 
rechts: Fotos bei 40facher Vergrößerung im Mikroskop: b) deutliche 
Plaquebildung nach 6 Tagen Inkubation c) konfluenter Zellrasen in 
Negativkontrolle  
[Größenmarker entspricht 50µm] 
b) 
c) 
a) 
NK 
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Die weiblichen Probanden hatten im Mittel einen höheren Neutralisationstiter (Mittelwert: 1:7; 
Median: 1:4) als die männlichen Probanden (Mittelwert: 1:5; Median: 1:3). Dieser 
geschlechterspezifischer Unterschied hat eine statistische Signifikanz (p = 0,043). 
 
Zwischen den beiden Testverfahren konnte eine sehr gute Korrelation festgestellt werden 
(Abbildung 18). Der Korrelations-Koeffizient nach Pearson entsprach r = 0,818 und nach Spearman 
r = 0,912. 
 
 
 
Abbildung 17: 
links: a) Focus-Reduktions-Neutralisationstest Mumps  
 Platte nach Anfärbung mit TMB-Farbstoff; jedes angefärbtes Event entspricht einem 
infektiösen Partikel, deren Anzahl durch Zugabe von Probenserum mit neutralisierender 
Aktivität reduziert wurde 
[PK – Positivkontrolle (Zellen mit Virus)] 
rechts: Fotos bei 10facher Vergrößerung im Mikroskop: b) räumlich begrenzte 
Plaquebildung nach 6 Tagen Inkubation c) Anlagerung des TMB Farbstoff in 
Mumps-infizierten Zellen  
[Größenmarker entspricht 100µm]  
 
1:2 
1:4 
1:8 
1:16 
1:32 
Serum B Serum A 
PK 
b) 
c) 
a) 
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Bei einem angelegten Grenzwert von 1:2 waren, bezogen auf den Mikro-Neutralisationstest, 72,5% 
(n = 87) der Proben positiv bezüglich ihres Neutralisationstiters gegen Mumps. Bei der Testmethode 
des FRNT wurde ein Grenztiter von 1:4 festgelegt. Danach ergaben sich 65,2% (n = 30) der 
Untersuchungsgruppe mit einer ausreichenden Immunität in Form von neutralisierenden 
Antikörpern.  
 
 
 
 
Abbildung 18: Neutralisationstiter mittels FRNT-Bestimmung in 
Abhängigkeit zur Bestimmung mittels Mikro-NT   
[    -  Trendlinie] 
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Im Folgenden wurden die Zusammenhänge der Impfanamnese und der Höhe der 
Neutralisationstiter ausschließlich mit den ermittelten Werten mittels des Mikro-NT verwendet. 
Der Anteil  der Probanden mit einem positiven Mumps-Neutralisationstiter war bei den vollständig 
Vakzinierten mit 73,1% höher, als bei den unvollständig Geimpften mit 68,8%. Die 
durchschnittlichen NT-Titer der zweimalig und der nicht Geimpften unterschieden sich allerdings 
nicht (1:7). Die Mittelwerte zwischen den vor weniger als 10 Jahren Geimpften (1:7) und den vor 
mehr als 10 Jahren Geimpften (1:6) zeigten zwar eine gewisse Tendenz der Abnahme der Titer nach 
mehr als einem Jahrzehnt nach einer erfolgten Vakzinierung. Dieser Unterschied hatte allerdings 
keine statistische Signifikanz (p = 0,558). 
 
Abbildung 19: Ergebnisse Neutralisationstiter gegen Mumps,   
Titer-Bestimmung mittels a) Mikro-NT  
Unterteilung in   negativ < 1:2,  positiv ≥ 1:2  
b) FRNT  
Unterteilung in   negativ < 1:4,  positiv ≥ 1:4 
34,8%
65,2%
a) Mikro-NT 
27,5%72,5%
b) FRNT 
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 Neutralisierende Antiköper gegen Röteln 
 
Der Anteil an neutralisierenden Antikörpern gegen Röteln wurde mittels eines Plaque-
Neutralisationstestes (PRNT) bestimmt (Abbildung 20). Im Mittel wurde ein Neutralisationstiter 
gegen Röteln von 1:17 (Median: 1:12; Standardabweichung: 1: 14; Minimum: 1:3; Maximum: 1:100) 
erreicht. Dabei war der Mittelwert der NT-Titer bei den Frauen mit 1:18 (Median: 1:12) höher als 
bei den Männern mit 1:9 (Median: 1:9). Der Unterschied in den Mittelwerten zwischen den beiden 
Geschlechtern war statistisch signifikant (p = 0,002). 
 
Wenn die Einteilung der Neutralisationstiter gegen Röteln nach Titer-Klassen vorgenommen wurde 
(Tabelle 4), wurde auffällig, dass die Gruppe der Proben mit einem Titer von > 1:10 – 1:15 mit 26,3% 
am stärksten vertreten war, gefolgt von den Titern zwischen > 1:4 – 1:8 mit 22,5%. Eine 
Konzentration an neutralisierenden Antikörpern gegen Röteln von unter 1:2 war bei keinem der 
Probanden zu finden. Wenn man diesen Titer als Grenzwert bewertete, konnten alle getesteten 
Probanden (n = 80) als positiv hinsichtlich ihrer Neutralisationstiter gegen das Rötelnvirus 
betrachtet werden. Wenn erst ab einem Titer von 1:10 von einer belastbaren Immunität 
ausgegangen wurde, waren noch 65,0% der untersuchten Probanden aufgrund ihres Anteiles an 
neutralisierenden Antikörpern ausreichend immunologisch gegen eine Rötelninfektion geschützt. 
Abbildung 20: Plaquereduktions-Neutralisationstest Röteln 
nach 7 Tagen Inkubation, Färbung mit Kristallviolett 
[PK – Positivkontrolle] 
1:2 1:4 1:8 
1:16 1:32 PK 
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Tabelle 4:  Ergebnisse Neutralisationstiter gegen Röteln  
Unterteilung in Titer-Klassen 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Bei den Probanden, die mindestens zweimalig die Röteln-Impfung erhalten hatten (n = 15), lag der 
Mittelwert der Neutralisationstiter bei 1:16. Bei denen, die gar nicht oder lediglich nur einmal gegen 
Röteln geimpft wurden (n = 65), lag der Mittelwert hingegen bei 1:21 und war somit höher. Dieser 
Unterschied in den Durchschnittswerten war nicht statistisch signifikant (p = 0,236). Da bei 100% 
der Probanden von einem positiven Titer an neutralisierenden Antikörpern gegen das Rötelnvirus 
auszugehen war, wurde eine genauere Klassifizierung in stark positiv (> 1:10) vorgenommen. Dabei 
lag der Anteil, der als stark positiv zu bewertenden Proben bei den unvollständig Vakzinierten bei 
86,7% (n = 13). Bei den vollständig Vakzinierten hatten nur 60,0% (n = 39) der Proben einen höheren 
Neutralisationstiter als 1:10. 
Im Mittel lag der Anteil an neutralisierenden Antikörpern bei den vor weniger als 10 Jahren 
Geimpften bei 1:14. Einen höheren Mittelwert erreichte der Teil der Probandengruppe, welche vor 
mehr als 10 Jahren ihre letzte Röteln-Impfung erhalten hatten. Deren durchschnittlicher 
Neutralisationstiter lag bei 1:19. Der Unterschied zwischen den zwei Gruppen hatte keine 
statistische Signifikanz (p = 0,135). 
 Zusammenhänge der diagnostischen Parameter 
 Korrelationen zwischen IgG und Avidität 
 
Zwischen den IgG-Konzentrationen und den Aviditäten war nur ein mittelstarker Zusammenhang 
zu erkennen. Für Masern ergab der Pearson-Korrelationskoefizient einen Wert von r = 0,415 
PRNT-Titer Prozent n = 
< 1:2 0,00% 0 
1:2 - 1:4 3,75% 3 
> 1:4 - 1:8 22,50% 18 
> 1:8 - 1:10 8,75% 7 
> 1:10 - 1:15 26,25% 21 
> 1:15 - 1:20 18,75% 15 
> 1:20 20,00% 16 
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(Spearman: r = 0,302) und für Mumps von r = 0,399 (Spearman: r = 0,327). Bei Röteln war die 
Korrelation mit einem Koefizienten von r = 0,538 (Spearman: r = 0,579) am stärksten ausgeprägt. 
Wie in Abbildung 21 zu erkennen, waren bei allen drei Viruserkrankungen die Mediane der 
Aviditätsindices der IgG-positiven Proben oberhalb der Mediane der IgG-negativen Proben. Der 
Unterschied zwischen den seropositiven und den seronegativen Probanden erschien bei den 
mittleren Masern-Aviditäten am schwächsten.  
 
Verglich man die Mittelwerte der Aviditäten ergab sich ein ähnliches Bild. Die durchschnittlichen 
Masern-Aviditäten waren bei den Proben, die einen IgG-Gehalt von < 200 mIU/ml aufwiesen auf 
einem ähnlichen Niveau wie die Proben, deren IgG-Konzentration > 200 mIU/ml lag. Dieser 
Unterschied (55,8% zu 60,4%) war somit auch nicht statistisch signifikant (p = 0,116). Bei den 
Röteln-IgG-Werten über 15 IU/ml lag die durchschnittliche, spezifische Avidität bei 60,3% und die 
Proben, welche unterhalb diese Grenzwerte lagen, hatten einen Aviditäts-Mittelwert von 56,8% 
(keine statistsiche Signifikanz, p = 0,399). Die gegen das Mumpsvirus gerichteten Aviditäten der 
Antikörper unterschieden sich als einziges so deutlich in ihren Mittelwerten, dass eine statistische 
Signifikanz vorlag (p = 0,035). Die oberhalb von 22 RU/ml liegenden und somit als seropositiv zu 
Abbildung 21: Mediane der spezifischen Aviditäten  
Unterteilung in  negative,  grenzwertige bzw.   positive IgG-
Konzentrationen 
[Quarti le: 25%-50% und 50%-75%, ° - Ausreißer, * - Extremwerte] 
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bezeichneten Proben hatten einen Mittelwert des Aviditätsindices von 23,5%. Die Seronegativen 
(unterhalb 22 RU/ml) hatten einen Mittelwert von 20,1%. 
 
 Korrelationen zwischen IgG und NT 
 
Es bestand bei allen drei Viren ein guter Zusammenhang zwischen den Neutralisations-Titern und 
der IgG-Konzentration. Mit einem Pearson-Korrelationskoeffizienten von r = 0,850 wurde bei den 
Werten für Masern eine starke Korrelation deutlich. Bei Mumps (Pearson: r = 0,438) und Röteln 
(Pearson: r = 0,404) wurde ein mittelstarker Zusammenhang zwischen den beiden diagnostischen 
Parametern erkennbar. 
Betrachtete man die Entwicklung der Mittelwerte der Neutralisationstiter von seronegativen, über 
grenzwertige zu seropositiven Probanden, erkannte man bei allen drei Erregern einen Anstieg der 
Durchschnittswerte (Tabelle 5). 
 
Tabelle 5:  Mittelwerte der Neutralisationstiter 
Unterteilung nach IgG-Konzentrationen [n – Anzahl; - nicht ermittelbar] 
 
 IgG 
Mittelwert                   
NT-Titer 
n = 
Standard- 
abweichung 
Masern < 150 mIU/ml 15,77 22 11,505 
 150-200 
mIU/ml 
- 0 - 
  > 200 mIU/ml 103,27 128 147,971 
Mumps < 16 RU/ml 1,47 15 0,834 
 16-22 RU/ml 4,09 23 4,611 
  > 22 RU/ml 8,4 82 11,04 
Röteln < 10 IU/ml 6,0 2 0,000 
 10-15 IU/ml 11,86 7 4,598 
 > 15 IU/ml 17,49 71 14,877 
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Wurden lediglich die mittleren NT-Titer bei den oberhalb und den unterhalb des positiven IgG-
Grenzwertes liegenden Proben betrachtet, waren die Unterschiede in den Durchschnittswerten bei 
allen drei Viruserkrankungen statistisch signifikant (bei allen: p < 0,000). Es ergaben sich folgende 
Mittelwerte für die Neutralisationstiter: Masern: positiver IgG: 1:103, negativer IgG: 1:16; Mumps: 
positiver IgG: 1:8, negativer IgG: 1:3; Röteln positiver IgG: 1:20, negativer IgG: 1:9. 
 
Tabelle 6:  Anzahl von positiven bzw. negativen Neutralisationstitern in 
Abhängigkeit von der IgG-Konzentration  
Darstellung der daraus ergebenden Spezifität und Sensitivität 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Die Spezifität war bei den Ergebnissen von Röteln mit 100% am stärksten ausgeprägt, gefolgt von 
den Masern mit 99,2% und Mumps mit der niedrigsten Spezifität von 84,1%. Die Sensitivität der 
Neutralisationstiter in Bezug auf die Seropositivität war bei Masern (90,0%) und Röteln (88,8%) 
wieder ähnlich hoch und Mumps fiel mit 79,3% ein wenig ab (Tabelle 6). 
 
  NT-Titer    
 IgG positiv negativ  Spezifität Sensitivität 
Masern > 200 mIU/ml 127 1  99,2% 
(127/128) 
90,0% 
(127/141) < 200 mIU/ml 14 8  
       
Mumps > 22 RU/ml 69 13  84,1% 
(69/82) 
79,3% 
(69/87) < 22 RU/ml 18 20  
       
Röteln > 15 IU/ml 71 0  100% 
(71/71) 
88,8% 
(71/80) < 15 IU/ml 9 0  
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 Korrelationen zwischen Avidität und NT 
 
Zwischen den Aviditäten und den Neutralisationstitern der jeweiligen Erkrankungen waren nur sehr 
schwache Korrelationen zu erkennen. Bei Masern war der Zusammenhang noch am stärksten 
(Pearson: r = 0,357), gefolgt von Röteln (Pearson: r = 0,251). Der geringste Zusammenhang zwischen 
Avidität und Neutralisationstiter bestand bei Mumps (Pearson: r = 0,213). 
Dass bei Masern noch eine gewisse Abhängigkeit bestand, lies  sich auch an dem Ansteigen der 
Mittelwerte der Neutralisationstiter von niedrig-, über mittel-, bis hochavide erkennen  
(Tabelle 7). Bei Mumps und Röteln war dieses Ansteigen der Mittelwerte nicht zu erkennen. 
Allerdings waren die Aviditätsgruppen auch mit sehr unterschiedlichen Fallzahlen vertreten. Bei 
Mumps hatten die niedrigaviden Proben einen NT-Titer Durchschnitt von 1:7 und lagen somit sehr 
ähnlich dem Durchschnitt der Mittelaviden (1:6). Bei den Röteln war der Mittelwert bei den 
Niedrigaviden am höchsten (1:18), gefolgt von den Hochaviden (1:17) und den Mittelaviden (1:10). 
 
Tabelle 7:  Mittelwerte der Neutralisationstiter 
Unterteilung nach Klassen der Aviditätsindices [n – Anzahl; - nicht ermittelbar] 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 Avidität 
Mittelwert                     
NT-Titer 
n =  
Standard- 
abweichung 
Masern < 30% 7 1 - 
 30-50% 68,46 26 64,997 
 > 50% 98,04 95 165,865 
     
Mumps < 20% 4,25 61 4,308 
 20-30% 10,13 46 13,956 
 > 30% 6,15 13 5,505 
     
Röteln < 30% 18,33 3 2,887 
 30-50% 10,25 8 5,471 
 > 50% 17,39 69 15,076 
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 Impfstatus 
 
Bei der Auswertung der Impfanamnese fiel auf, dass der Anteil der Untersuchten, welche 
anamnestisch mindestens zweimalig gegen die entsprechende Erkrankung vakziniert wurden, bei  
Masern (90,80%; n=296) am höchsten waren. Hingegen war der Anteil der vollständig Geimpften 
bei Mumps (85,28%; n=278) und Röteln (84,05%; n= 274) ähnlich hoch. Der Anteil, der Probanden 
welche nur einmal vakziniert wurden und somit die Zweitimpfung nicht erhalten hatten, lag bei 
5,2% (Masern) – 11,0% (Röteln). 
 
Insgesamt wurden 80,1% (n=261) der Untersuchten zweifach mit einem trivalenten MMR-
Kombinationsimpfstoff vakziniert. Von diesen hatten 8,6% (n=28) sogar eine dreifache MMR- 
Impfung erhalten. Lediglich einmalig den trivalenten Impfstoff bekamen 13,5% (n=44) und nie 6,4% 
(n=21). Auch die monovalenten Impfstämme kamen bei der untersuchten Probandengruppe zum 
Einsatz. 18,7% (n=61) wurden vollständig gegen Masern mit einem monovalenten Impfstoff 
vakziniert. 6,4% (n=21) waren einfach gegen Masern, 2,1% (n=7) gegen Mumps und 7,7% (n=25) 
gegen Röteln mit einem monovalenten Impfstamm des jeweiligen Erregers vakziniert worden. 
Einen Impfstoff, welcher in Kombination den Impfstamm des Masern- und des Mumpsvirus 
enthielt, hatten einmalig 4,6% (n=15) und zweimalig 0,3% (n=1) der Probanden erhalten. 
Bei einer Unterteilung der Probanden in die Geburtsjahrgänge vor 1990 und ab 1990 fiel auf, dass 
bei den älteren Jahrgängen lediglich 27,2% im Laufe ihres Lebens einen MMR-
Kombinationsimpfstoff erhalten haben. Dagegen hatte bei den 1990 und später Geborenen 93,2% 
Abbildung 22: Impfstatus untersuchter Probanden gegen a) Masern; b) Mumps 
und c) Röteln  
Unterteilung in   keine,  eine,  mind. zwei Impfung/en erhalten 
90,8%
5,2%
4,0%
85,3%
9,2%
5,5%
84,0%
11,0%
4,9%
a) Masern b) Mumps c) Röteln 
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eine dokumentierte MMR-Vakzination. Folglich hatten bei den Probanden mit einem 
Geburtsjahrgang vor 1990 72,8% andere Impfstämme erhalten, als den trivalenten MMR-Impfstoff. 
Bei den 1990 oder später Geborenen waren es lediglich 6,8%. 
In Abbildung 23 wurde der Anteil der Probanden eines Geburtsjahrganges betrachtet, welche bis 
zu dem Zeitpunkt der Erhebung der Impfanamnese im Zuge der vorliegenden Arbeit gegen alle drei 
Viruserkrankungen eine zweifache Impfung erhalten hatten. Dabei fiel auf, dass alle Untersuchten 
ab den Jahrgängen 1992 (mit Ausnahme des Jahrganges 1993) sowohl gegen Masern, als auch 
gegen Mumps und Röteln einen vollständigen Impfschutz erhalten hatten. Die Probanden, die den 
Geburtsjahrgängen um die Wiedervereinigung angehören, zeigten dagegen noch Defizite in ihrem 
Impfschutz. 8% (1989) bis 18% (1988) eines Jahrganges wurden bis in ihrem jungen 
Erwachsenenalter weder gegen Masern, noch gegen Mumps, noch gegen das Rötelnvirus 
vollständig, d.h. zweimalig geimpft. Die in Abbildung 23 z.T. an 100% fehlende Anteile entsprechen 
die Probanden, die nur gegen eine bzw. zwei der Erkrankungen einen kompletten Impfschutz 
erhalten hatten und in diesem Diagramm vernachlässigt wurden. 
 
Abbildung 23: Impfstatus gegenüber Masern, Mumps und Röteln nach 
Geburtsjahrgängen   
Unterteilung in  Probanden mit zweimaliger Impfung gegen alle drei Viren  
bzw.  Probanden mit fehlender oder nur einmaliger Impfung gegen alle drei Viren 
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Im Folgenden wurde der Impfstatus der Probanden der beiden Jahrgangsgruppen getrennt nach 
den einzelnen viralen Erkrankungen betrachtet (Tabelle 8). 
 
Tabelle 8:  Anteil  der zweimalig bzw. einmalig Geimpften 
Unterteilung in Geburtsjahrgängen vor bzw. ab 1990 
  Geburtsjahrgang vor 1990   Geburtsjahrgang ab 1990 
  mind. 2 Impfungen eine Impfung   mind. 2 Impfungen eine Impfung 
Masern 86,9% (146/168) 7,1% (12/168)  94,9% (150/158) 3,2% (5/158) 
Mumps 77,4% (130/168) 13,7% (23/168)  93,7% (148/158) 4,4% (7/158) 
Röteln 75,6% (127/168) 16,7% (28/168)   93,0% (147/158) 5,1% (8/158) 
 
Bis zu der Erhebung der Impfanamnese im Zuge der vorliegenden Untersuchung hatten 94,0%, 
91,1% und 92,3%  der Probanden mit den Geburtsjahrgängen vor 1990 mindestens einmalig eine 
Impfung mit dem Masern-, dem Mumps- bzw. dem Rötelnimpfstamm erhalten. Bei den Jahrgängen 
ab 1990 lag der Prozentsatz derer, die mindestens einmalig gegen das jeweilige Virus geimpft 
worden sind, bei allen drei Viren bei 98,1%.  
Der Anteil der vollständig Geimpften der jüngeren Jahrgänge lag bei allen drei untersuchten viralen 
Erregern höher ist als bei den älteren. Gegen Masern war der Anteil mit einem kompletten 
Impfschutz bei den vor 1990 Geborenen am höchsten (86,9%) und bei Röteln am niedrigsten 
(75,6%). Diese Rangfolge war auch anhand der Probanden mit einem Geburtsjahrgang ab 1990 
erkennbar. In dieser Jahrgangsgruppe hatten 94,9% zweimalig eine Masern-Impfung, 93,7% eine 
zweimalige Mumps- und 93,0% eine zweimalige Röteln-Impfung erhalten.  
Der Anteil der Probanden, denen eine zweite Impfung fehlte, war in den Geburtsjahrgängen vor 
1990 höher als bei den Jahrgängen ab 1990. In allen drei Erkrankungen war der Anteil der jüngeren 
Jahrgänge der nur einmalig Geimpften deutlich niedriger als gegenüber den älteren (Masern: von 
7,1% zu 3,2%; Mumps: von 13,7% zu 4,4%; Röteln: von 16,7% zu 5,1%). 
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 Zusammenhang Immunstatus und Impfanamnese 
 
Der durchschnittliche IgG-Gehalt der Ungeimpften des Mumps- (Mittelwert: 55,6 RU/ml; Median: 
68,5 RU/ml) und des Rötelnvirus (Mittelwert: 97,5 IU/ml; Median: 113 IU/ml) lag höher als bei den 
ein- oder zweifach Geimpften (Abbildung 24). Hingegen waren die mittleren Masern-Antikörper-
Konzentrationen der Ungeimpften (Mittelwert: 1.544,7 mlU/ml; Median: 765 mlU/ml) in einem 
ähnlichen Bereich, wie die einmalig Masern-Vakzinierten (Mittelwert: 1.886,2 mlU/ml; Median: 
728,7 mlU/ml). Bei Masern und Röteln lag zudem der mittlere IgG-Wert der einmalig Geimpften 
(Masern: Mittelwert: 1886,2 mlU/ml; Median: 728,7 mlU/ml; Röteln: Mittelwert: 81,4 IU/ml; 
Median: 48 IU/ml) höher als bei den zweimalig Vakzinierten (Masern: Mittelwert: 958,1 mlU/ml; 
Median: 602,5 mlU/ml; Röteln: Mittelwert: 59,9 IU/ml; Median: 37,9 IU/ml). Ein Anstieg der 
Durchschnittswerte mit steigender Anzahl an erhaltenen Impfungen fand lediglich bei Mumps statt 
(einmalig Geimpfte: Mittelwert: 39,2 RU/ml; Median: 25,4 RU/ml; vollständig Geimpfte: 
Mittelwert: 48,0 RU/ml; Median: 42,0 RU/ml). 
 
Abbildung 24: Mediane der IgG-Konzentrationen 
Unterteilung in  nicht,  einmalig und  zweimalig Geimpfte 
[Quarti le: 25%-50% und 50%-75%, ° - Ausreißer, * - Extremwerte] 
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Aufgrund der in der Historie unterschiedlich durchgeführten Impfregime wurde im Folgenden der 
Probenpool in zwei Gruppen geteilt. Eine Gruppe stellte die Probanden der Geburtsjahrgänge vor 
1990 dar, die andere Gruppe die Probanden der Geburtsjahrgänge ab 1990 (Abbildung 25).  
 
In Synchronität zu der Betrachtung des gesamten Probenpool (Abbildung 24) wurde deutlich, dass 
sich bei den vor 1990 Geborenen die Mittelwerte der IgG-Konzentrationen der Ungeimpften in allen 
3 Viruserkrankungen höher ausfielen, als bei den Probanden mit einem vollständigen Impfschutz 
(Abbildung 25). Bei den Antikörpern gegen Masern, Mumps und Röteln ergaben sich bei den vor 
1990 Geborenen, gegen den jeweiligen Erreger nicht geimpften Probanden durchschnittliche 
Konzentrationen von 1874,1 mIU/ml (Median: 934,8 mIU/ml), 61,2 RU/ml (Median: 74,9 RU/ml) 
und 115,9 IU/ml (Median: 126,0 IU/ml) und bei den komplett Geimpften von 881,0 mIU/ml 
(Median: 579,9 mIU/ml), 57,4 RU/ml (Median: 50,4 RU/ml) und 75,3 IU/ml (Median: 45,4 IU/ml). 
Statistisch war der Unterschied zwischen den durchschnittlichen Antikörperniveaus der 
Probandengruppen mit den verschiedenen Impfanamnesen nur bei Röteln signifikant (p = 0,027).  
Abbildung 25: Mittelwerte der IgG-Konzentrationen von a) Masern, b) Mumps 
und c) Röteln bei den Probanden mit einem Geburtsjahrgang vor bzw. ab 1990  
Unterteilung in  nicht bzw.  zweimalig Geimpfte 
[Fehlerbalken mit Konfidenzintervall von 95%; p – t-Test; * statistisch signifikant] 
p = 0,069 p = 0,332 p = 0,767 p = 0,704 p = 0,027* p = 0,261 
a) b) c) 
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Genau umgekehrten erschienen die Verhältnisse der Geburtsjahrgänge ab 1990. Die vollständig 
Geimpften hatten in dieser Gruppe bei allen drei viralen Erregern höhere Antikörper-
Konzentrationen als die Ungeimpften. Für das Masernvirus ergab sich eine durchschnittliche 
Immunglobulin G Konzentration bei den Geimpften von 1033,1 mIU/ml (Median: 680,3 mIU/ml) 
und bei den Ungeimpften von 446,7 mIU/ml (Median: 575,1 mIU/ml), für das Mumpsvirus von 40,0 
RU/ml (Median: 33,0 RU/ml) und 32,8 RU/ml (Median: 24,0 RU/ml) und für das Rötelnvirus von 
46,5 IU/ml (Median: 30,0 IU/ml) und 17,4 IU/ml (Median: 16,0 IU/ml). Dabei war bei keinem der 
Unterschiede eine statistische Signifikanz zu erkennen. 
Die Auswertung der Mittelwerte der Neutralisationstiter und der spezifischen Aviditäten ergab 
hingegen, dass keine Synchronität zu der Anzahl der durchgeführten Impfungen bestand 
(Tabelle 9).  
Tabelle 9:  Mittelwerte der Neutralisationstiter und Aviditätsindices in 
Abhängigkeit der Anzahl der erhaltenen Impfungen 
(n – Anzahl) 
 
 
 
Anzahl 
Impfungen 
 
Mittelwert          
NT-Titer 
n =  
Mittelwert 
Avidität 
n = 
Masern 0  62,3 9  58,6 9 
 1  198,1 13  63,9 13 
 2  81,5 128  59,2 107 
        
Mumps 0  13,2 5  25,6 14 
 1  4,6 11  19,4 26 
 2  6,6 104  23,2 254 
        
Röteln 0  15,5 6  65,4 6 
 1  24,1 9  66,3 10 
 2  15,8 65  58,6 72 
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In den Neutralisationstitern gegen Masern (1:198) und gegen Röteln (1:24) hatten die einmalig 
Geimpften, in den NT-Titern gegen Mumps (1:13) die Ungeimpften die höchsten 
Durchschnittswerte. Parallel dazu waren die höchsten Mittelwerte der Masern-  (63,9%) und der 
Röteln-Aviditäten (66,3%) bei den Untersuchten zu finden, die nur einen unvollständigen 
Impfschutz in Form einer einmaligen Impfung erhalten hatten. Bei Mumps lag der Höchstwert bei 
den Probanden mit gar keinem Impfschutz (25,6%). 
Ausgehend davon, dass bei vollständig geimpften Personen, die keinen ausreichenden 
Immunschutz in Form einer Grenzwert übersteigenden IgG-Konzentration ausgebildet hatten, von 
einem Impfversager auszugehen war, war dieser Anteil in der untersuchten Probandengruppe mit 
18,4% bei Mumps am häufigsten vertreten - gefolgt von Röteln (12,8%) und Masern (10,8%). Dabei 
wurden auch die Proben mit einem grenzwertigen IgG-Gehalt inkludiert. Wurde sich lediglich auf 
die komplett Vakzinierten mit einer negativen Antikörper-Konzentration beschränkt, so zeigten sich 
gegen Masern der meiste (9,1%) und bei den Röteln (5,1%) der geringste Anteil an Impfversagern 
(Tabelle 10). 
 
Tabelle 10: Anteil  Proben mit grenzwertunterschreitender IgG-Konzentration bei 
gegen den jeweiligen Erreger zweimalig geimpften Probanden  
Unterteilung in Probanden, die ausschließlich mit trivalenten MMR-Impfstoff geimpft 
worden („nur MMR“) bzw. Probanden, die ausschließlich mit anderen Impfstoffen als den 
MMR-Impfstoff geimpften worden („nie MMR“) 
 
  
zweimalige geimpft 
  Unterteilung in Impfstoffart 
  
  nur MMR nie MMR 
 Masern         
 < 150 mIU/ml 9,1% (27/296) 
  
8,7% (17/195) 8,4% (8/95) 
 150 - 200mlU/ml 1,7% (3/296) 
  
0,5% (1/195) 2,1% (2/95) 
 Mumps   
  
    
 < 16 RU/ml 7,6% (21/278) 
  
8,2% (16/195) 6,2% (5/81) 
 16-22 RU/ml 10,8% (30/278) 
  
13,3% (26/195) 4,9% (4/81) 
 Röteln   
  
    
 < 10 IU/ml 5,1% (14/274) 
  
6,7% (13/195) 1,3% (1/79) 
 10-15 IU/ml 7,7% (21/274) 
  
9,7% (19/195) 2,5% (2/79) 
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Auffällig wurde zudem, dass die ausschließlich mit einem trivalenten Kombinationsimpfstoff 
Geimpften in allen drei Impfstämmen mehr Impfversager aufwiesen, als die Probanden, die 
ausschließlich andere Impfstoffe erhalten hatten. Bei dem Masern-Impfstamm fiel dieser 
Unterschied nur gering aus. Bei den Mumps- und den Röteln-Impfstämmen war der Unterschied in 
dem Vorkommen von Impfversagen deutlicher. 21,5% der MMR-Vakzinierten zeigten gegen 
Mumps keine ausreichende bzw. eine fehlende Immunantwort in Form von einem Grenzwert 
überschreitender Antikörperkonzentration. Die Probanden, die ihren kompletten Impfschutz 
mittels andere Impfstämme erhalten hatten, zeigten lediglich 11,1% Impfversagen gegenüber 
Mumps. Bei Röteln verhielten sich die Anteile der MMR-Geimpften von 16,4% zu 3,8% der nicht mit 
dem MMR-Impfstamm Vakzinierten. 
Wenn nur die Gruppe der Probanden betrachtet wurde, die gegen Masern, Mumps und auch Röteln 
einen kompletten Impfschutz besaßen (n = 268) und dann den Zusammenhang zu dem Serostatus 
der Teilgruppe erstellt wurde, fiel auf, dass bei 82,5% (n = 221) auch ein kompletter Immunschutz 
aufgebaut worden war (Abbildung 26). Das bedeutete in dem Fall, dass auch gegen alle drei Erreger 
genügend IgG-Antikörper gebildet wurden und dann in Form einer Serokonversion einen 
Immunschutz bedeuten. Bei 17,5% (n = 47) waren ein oder mehrere Impfversager aufgetreten. 
Unterteilt in die genaue Anzahl der Impfversager, wurde bei 13,8% (n = 37) gegen eine 
Viruserkrankung keine ausreichend hohe IgG-Konzentration erreicht, bei 3,0% (n = 8) gegen zwei 
und bei 0,8% (n = 2) sogar gegen alle drei Erreger.  
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In der Abbildung 26 ließ sich zudem erkennen, dass in der Gruppe mit einem Impfversager gegen 
das Masernvirus am häufigsten zu keinen ausreichend hohen Antikörperstatus geführt hatte 
(48,6%, n = 18), gefolgt von Mumps (35,1%, n = 13) und Röteln (16,2%, n = 6). Die Kombination aus 
Mumps und Röteln war am häufigsten in der Gruppe mit zwei Impfversagern zu finden  
(50,0%, n = 4).  
Abbildung 26: Immunschutz von Masern, Mumps und Röteln der Gruppe der 
Probanden, die gegen alle drei Viren zweimalig geimpft worden sind 
„kompletter Immunschutz“ - gegen alle drei Viren positive bzw. grenzwertige IgG-
Konzentrationen, „Impfversagen“ - bei einem („einmaliges“), bei zwei („zweimaliges“) 
bzw. bei allen drei („komplettes Impfversagen“) Viren negative IgG-Konzentration  
[Inserts – Anteil  der jeweil igen Erreger, bei denen Impfversagen aufgetreten ist (MV-
Masern, MuV-Mumps, RuV-Röteln] 
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Die vorliegende Arbeit beinhaltet sie Auswertung von 326 Serumproben von 18-29 jährigen 
Angestellten des Universitätsklinikums Leipzig. Es ist auffällig geworden, dass sowohl bei dem 
Immun- als auch bei dem Impfstatus der untersuchten Populationsgruppe in keiner der drei 
Viruserkrankungen ausreichende Werte, die für eine erfolgreiche Eindämmung der Viren 
notwendig sind, erreicht worden sind. Den besten immunologischen Schutz und die beste 
Durchimpfrate hatten die untersuchten Probanden gegen das Masernvirus. 
Zwischen den Probanden mit den Geburtsjahrgängen vor 1990 und ab 1990 sind z.T. erhebliche 
Unterschiede in der Immunität und in dem Impfschutz deutlich geworden.  Die stärkere 
Wildviruszirkulation in der DDR aufgrund der fehlenden Impfung gegen das Mumps- und 
Rötelnvirus ist in den Auswertungen der Ergebnisse der vorliegenden Studie an verschiedenen 
Punkten ersichtlich geworden.  
Bei der Erfassung von den Zusammenhängen der einzelnen diagnostischen Parameter IgG-
Konzentration, Avidität und Neutralisationstiter ist eine gute Korrelation zwischen dem IgG- und 
dem NT-Titer und auch zwischen dem IgG-Gehalt und der Avidität erkennbar geworden. Die 
stärksten Korrelationen wurden bei den Masern festgestellt. Die Berechtigung der 
Neutralisationsteste als Goldstandard der Immunitätsbestimmung bei allen drei viralen Erregern 
konnte in der vorliegenden Arbeit untermauert werden. 
 
 Unzureichender Serostatus der Probanden 
 
Bei der Betrachtung des gesamten Probenpools ist bei keiner der drei Viruserkrankungen eine 
Seropositivitätsrate von über 95% erreicht worden. Diese wäre laut WHO für die untersuchte 
Altersgruppe notwendig, um eine Eradizierung der viralen Erreger nachhaltig erreichen zu können 
(GERIKE et al. 2000). In der vorliegenden Arbeit betrug der Anteil der grenzwertüberschreitenden 
Proben bei Masern mit 90,5%, gefolgt von Röteln mit 87,1% und Mumps mit 81,6% (Tabelle 2). 
Damit war der Anteil der Seropositiven bei Mumps in der untersuchten Altersgruppe am 
niedrigsten. Dieser Umstand wurde auch schon von anderen Autoren beschrieben. Schon bei eine 
spanischen Untersuchung von Kindern und jungen Erwachsenen fiel die Seroprävalenz gegen 
Mumps am geringsten aus (DOMÍNGUEZ et al. 2006). Ebenso verhielt es sich bei einer Studie von 
amerikanischen Soldaten (LEWIS et al. 2015) und auch bei der Auswertung der Daten von rund 
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13.000 Kindern (0-17 Jahre) in Deutschland (POETHKO-MÜLLER u. MANKERTZ 2012). Neben dem 
geringen Antikörperniveau ist auch generell bei den Mumps-Aviditäten von recht geringen Werten 
auszugehen. Wie schon die Untersuchungen von  KONTIO et al. 2012 ergeben hatten, zeigten auch 
in der vorliegenden Arbeit die spezifischen Aviditätsindices den geringsten Durchschnittswerte bei 
Mumps (Abbildung 12).  
Allerdings ist die Aussage über eine belastbare Protektion im Falle eines Viruskontaktes mit dem 
Mumpsvirus nur schwer über den IgG-Gehalt zu treffen (WHO 2010). Bei einem hohen IgG-Titer 
kann nicht unbedingt von einem sicheren Schutz ausgegangen werden. Umgekehrt darf auch eine 
unterhalb des Grenzwertes liegende IgG-Konzentration nicht für eine Anfälligkeit gegenüber einer 
Infektion verstanden werden. Aus diesem Grund ist für Mumps, laut CORTESE et al. 2011 kein 
protektiver Antikörperschutz über einen Grenzwert zu definieren und die Bestimmung der 
Immunität mittels Mumps-IgG somit auch nicht zu empfehlen (GfV 2014). Eine erfolgreiche 
Verhinderung einer Mumps-Infektion ist vielmehr mit einem Neutralisationstiter ab 1:2 zu 
erreichen (BRUNELL et al. 1968) und damit ist die Schlussfolgerung zu ziehen, dass die 
Immunitätsbestimmung gegen Mumps immer auch mit der Bestimmung der neutralisierenden 
Antikörper einher gehen sollte. Die Sensitivität für eine belastbare Protektion ist gerade bei der 
Mumpsimmunität für einen Neutralisationstest höher als bei einem ELISA (WHO 2010).  
Aber auch die in vitro Testung der neutralisierenden Fähigkeiten der Immunglobuline durch die 
Zugabe einer definierten Menge an Viruspartikel und Inkubation in einer Zellkultur in Form eines 
Neutralisationstestes ist ebenfalls bei dem Masern- (WHO 2009) und auch bei dem Rötelnvirus 
(WHO 2008) von Vorteil. Am Beispiel von Masern ist zwar sowohl bei positiven als auch bei 
grenzwertigen IgG-Konzentrationen auch von einer ausreichenden Menge an neutralisierenden 
Antikörpern auszugehen (CHEN et al. 1990), aber bei geringen Antikörperniveaus ist der 
Neutralisationstest sensitiver (RATMAN et al. 1995). 
Somit ergibt sich, dass der Neutralisationstest sowohl bei der Bestimmung der Masern-, der 
Mumps- und auch der Rötelnimmunität bis heute als Goldstandard gilt. 
 
Allerdings wird laut aktueller Empfehlung der STIKO der Immunstatus einzig und allein durch die 
dokumentierte Anzahl von zwei Impfungen bemessen und nicht durch eine Testung der 
serologischen Parameter abgesichert. Der Grund dafür ist, dass der Körper nicht nur in Form von 
hohen Antikörpertitern auf humoraler Ebene vor viralen Erreger einen Immunschutz aufbaut, 
sondern auch durch die Ausbildung einer zellulären Immunität. An dem Beispiel von Masern zeigten 
LIN et al. 2014, dass nach einer Immunisierung mit einem attenuierten Lebendvirus in Form eines 
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Impfstammes die zelluläre Immunantwort in Form der T-Zell Antwort aktiviert wird. Dass auch 
Probanden mit einem negativen Antikörperniveau zum größten Teil eine T-Zell Immunität 
aufweisen, zeigten an dem Beispiel von Röteln ALLMENDINGER et al. 2010. In einer 
Untersuchungen von Proben, 16 Jahre nach der erfolgten Vakzinierung, auf ihre T-Zell Aktivität 
bezüglich des Mumpsvirus konnte eine scheinbar persistentere zelluläre Immunität in dem 
zeitlichen Verlauf nach einer Impfung festgestellt werden, als eine Antikörper-Antwort auf 
humoraler Ebene (VANDERMEULEN et al. 2009).  
Da in der vorliegenden Arbeit lediglich der Immunstatus auf humoraler Ebene getestet wurde, ist 
diesbezüglich keine genaue Aussage über die Protektion vor einer Masern-, Mumps- bzw. 
Rötelninfektion der untersuchten Probanden möglich. Durch weiterführende Studien wäre die 
genauere Untersuchung der zellulären Immunantwort der untersuchten Populationsgruppe noch 
anzuschließen. 
 
 Geschlechterunterschiede in der Immunitätsausbildung 
 
Die Frauen hatten in den vorliegenden Untersuchungen bei allen drei viralen Erregern im 
Durchschnitt höhere IgG-Konzentrationen als die Männer (Abbildung 10). Bei Masern und Mumps 
war dieser Unterschied statistisch signifikant. Auch bei den Neutralisationstitern hatten die 
weiblichen Probanden bei allen drei untersuchten Viren höhere Mittelwerte. 
Dass die Frauen im Durchschnitt eine höhere IgG-Konzentration aufweisen, wurde auch schon von 
anderen Autoren beschrieben (MITCHELL et al. 1992; GREEN et al. 1994; DOMÍNGUEZ et al. 2006). 
Die scheinbar unterschiedlich starke Immunantwort zwischen Männer und Frauen läuft dabei nicht 
nur auf humoraler, sondern auch auf zellulärer Ebene ab, wie UMLAUF et al. 2012 anhand von 
Masern zeigen konnten. Die Frage nach dem Gründen für die geschlechterspezifischen 
Unterschiede ist noch nicht vollends geklärt. Schon lange wird diskutiert, dass die genetische 
Kontrolle der Immunglobulinsynthese mit dem X-Chromosom assoziiert ist und damit auch die 
geschlechterspezifischen Unterschiede in der Immunantwort laut RHODES et al. 1969 zu erklären 
ist. Auch der Einfluss der Geschlechtshormone ist eine mögliche Begründung. Die Östrogene 
verbessern generell die Antikörper vermittelte Immunantwort. Die Androgene zeigen eine eher 
gegenteilige Wirkung, wie SCHUURS u. VERHEUL 1990 zeigen konnten. Auch neuere Studien haben 
am Beispiel des Influenza-Impfstoffes ergeben, dass das Testosteron augenscheinlich die 
Immunantwort dämpft (FURMAN et al. 2014). Wie am Beispiel von Röteln von TISCHER 2000 
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beschrieben wurde, treten die Unterschiede der Antikörperniveaus zwischen den Geschlechtern 
verstärkt ab einem Lebensalter von 10-15 Jahren auf. Erst ab einem Alter von 30 Jahren nähern sich 
die IgG-Mittelwerte zwischen Männer und Frauen wieder an. Da die Altersgruppe in der 
vorliegenden Arbeit das junge Erwachsenenalter betrifft, scheinen die Ergebnisse dieser Arbeit 
kongruent zu den Beobachtungen von TISCHER 2000 zu sein. 
 
 Grenzwert-Diskussion 
 
Bei der Auswertung des Immunstatus einer untersuchten Gruppe sind maßgeblich auch die 
festgelegten Grenzwerte für ein positives bzw. negatives Antikörperniveau mit einzubeziehen. In 
der vorliegenden Arbeit wurde sich bei den Grenzwerttitern der IgG-Konzentration an den 
Empfehlungen der WHO orientiert. Dabei muss davon ausgegangen werden, dass ein Unterschied 
in den Grenzwerten für eine Seropositivität und dem sicheren immunologischen Schutz vorhanden 
ist. 
Für die Röteln wurde von der WHO beispielsweise ein Grenzwert für einen seropositiven 
Antikörpertiter von 15 IU/ml festgelegt (WHO 2008), welcher auch für die vorliegenden Arbeit 
übernommen wurde. Laut SKENDZEL 1996  sind auch schon Konzentrationen von > 10 IU/ml 
ausreichend. Andere Untersuchungen zeigten hingegen erst ab einem Titer von 25 IU/ml eine 
belastbare Protektion, da erst ab dieser Titerhöhe auch von einem ausreichend hohen Anteil an 
neutralisierenden Antikörpern ausgegangen werden kann (PUSTOWOIT u. LIEBERT 1998). 
Bei den Masern ist ab einer Antikörperkonzentration von 275 mIU/ml von einem immunologischen 
Schutz vor einer Virus-Infektion auszugehen (WHO 2009). Allerdings konnten früherer serologische 
Analysen nach Masernausbruchsgeschehen zeigen, dass ebenfalls Titer ab 200 mlU/ml vor einer 
Infektion schützen können (CHEN et al. 1990; SAMB et al. 1995). In der vorliegenden Arbeit wurde 
aus diesem Grund dieser niedrigere Grenzwert für die Masern-IgG-Konzentration angelegt. 
Ein Grenzwert für den Mumps-Antikörperstatus wurde, wie im Allgemeinen auch von anderen 
Autoren verwendet (POETHKO-MÜLLER u. MANKERTZ 2012) in den vorliegenden Untersuchungen 
auf 22 RU/ml definiert.  
 
Auch für die Neutralisationstiter müssen Grenzwerte definiert sein, um eine Aussage über einen 
belastbaren Immunschutz des Untersuchten treffen zu können. Im Falle der NT-Titer gegen Masern 
wurde in der vorliegenden Arbeit der Grenzwert für einen positiven NT-Titer, wie auch schon von 
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ROODBARI et al. 2003 verwendet, auf 1:8 festgelegt. Alle Probanden, die einen niedrigeren Titer 
aufwiesen, wurden als negativ bezüglich ihrer NT-Titer gegen Masern eingestuft. Ab einem Titer 
von 1:20 ist allerdings erst von einem sicheren und belastbaren immunologischen Schutz 
auszugehen (RABENAU et al. 2007). Bei der Auswertung der Ergebnisse der vorliegenden 
Untersuchung wurde aus diesem Grund NT-Titer von > 1:20 als stark positiv bewertet. 
Bei der Testung der neutralisierenden Antikörper gegen Mumps ist schon ab einem Titer von 1:2 
von einer ausreichenden Konzentration auszugehen (MAYR et al. 1977). Bei der Bestimmung der 
Neutralisationstiter von Mumps mittels FRNT gehen VAIDYA et al. 2014 erst ab einem Titer von 1:4 
von einer ausreichenden Protektion aus. Diese Grenzwerte wurden für die jeweilige Testmethodik 
in der vorliegenden Arbeit übernommen. 
Laut TISCHER et al. 2007 können NT-Titer ab 1:2 gegen Röteln als positiv bewertet werden. Auf der 
Grundlage dieses Referenzwertes waren 100% der untersuchten Probanden in der vorliegenden 
Arbeit ausreichend gegen Röteln geschützt. Da allerdings andere Autoren (LEBARON et al. 2009) 
erst ab einem Titer von 1:10 von einer belastbaren Immunität im Falle eines Rötelnvirus-Kontaktes 
ausgehen, wurde NT-Titer > 1:10 für eine Klassifizierung in stark positiv verwendet. 
 
 Zusammenhänge zwischen den diagnostischen Parametern 
 
Durch das Erfassen von Zusammenhängen der einzelnen diagnostischen Parameter lassen sich 
genauere Aussagen über den Immunstatus der Probanden tätigen. Zudem können dadurch 
Wichtungen der Parameter vorgenommen werden, bezüglich ihrer Aussagekraft über den 
serologischen Schutz der betreffenden Person gegen einen bestimmten Erreger. Neben der in der 
Routinediagnostik durchgeführten IgG-Bestimmungen werden die Aviditäten der jeweiligen 
Antikörper herangezogen, um eine zeitliche Einordnung des Impf- bzw. Wildvirus vornehmen zu 
können (GfV 2014). Als Goldstandard gelten nach wie vor die Neutralisationsteste, die nur die 
spezifischen Antikörper detektieren, welche auch tatsächlich in der Lage sind im Falle eines 
Erregerkontaktes das Virusantigen zu neutralisieren. Da diese Testverfahren allerdings sehr 
arbeitsintensiv sind, werden sie meist aus Zeit- und Kostengründen durch die IgG-Bestimmungen 
ersetzt (ABERLE 2010). Eine zentrale Frage der vorliegenden Arbeit ist somit die Klärung, ob diese 
Vorgehensweise auch nach einer statistischen Auswertung aller drei diagnostischer Parameter (IgG-
Konzentration, Avidität und Neutralisationstiter) nachvollziehbar und als sinnvoll erachtet werden 
kann. 
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Zwischen den Antikörper-Konzentrationen und deren Gesamtheit ihrer Bindungsstärke in Form 
ihrer Avidität war bei den Masern- und den Röteln-Antikörpern die besten Korrelation zu erkennen. 
Bei Mumps hingegen waren die Korrelationskoeffizienten am geringsten. Die Beobachtungen von 
KONTIO et al. 2012 hatten ebenfalls ergeben, dass bei Mumps von keinem Zusammenhang 
zwischen der Avidität und der IgG-Konzentration auszugehen ist. 
Die gute Korrelation zwischen der Konzentration an Immunglobulinen G und dem Anteil der 
neutralisierenden Antikörper bei Masern hingegen konnte auch anhand der Ergebnisse dieser 
Arbeit gezeigt werden. Wie auch schon von CHEN et al. 1990 beschrieben wurde, kann man bei den 
Masern bei einem hohen IgG-Titer auch von einem hohen Anteil an Antikörpern mit einer 
neutralisierenden Wirkung ausgehen. Die statistische Signifikanz zwischen den Mittelwerten der 
NT-Titer bei den oberhalb und den unterhalb der IgG-Grenzwerte liegenden Proben ist in der 
vorliegenden Untersuchung gleichermaßen bei Masern, Mumps und bei Röteln zu erkennen. Auch 
in dem Korrelationsindex nach Pearson unterscheiden sich die Werte von Mumps kaum zu denen 
der Röteln. Es scheint also, wie auch VAIDYA et al. 2014 anhand des Focus-Reduktions-
Neutralisationstestes feststellen konnte, in allen drei Viruserkrankungen eine gute Korrelation 
zwischen dem IgG-Gehalt und den Neutralisationstitern zu existieren. 
Bei der weiteren Auswertung der Ergebnisse fiel allerdings auch auf, dass bei dem Masern- und 
auch bei dem Rötelnvirus mit einer Spezifität von über 99% die Aussagekraft der IgG-Konzentration 
über die Höhe der Neutralisationstiter sehr gut ist. Bei Mumps hingegen, mit einer Spezifität von 
rund 84%, kann man bei knapp einem Fünftel der Fälle bei einem positiven Antikörperstatus nicht 
von einem positiven Neutralisationstiter ausgehen. Dies untermauert wiederum die Aussage von 
PIPKIN et al. 1999, dass der Zusammenhang bei Mumps nur eher schwach zu sein scheint. Dies ist 
vor allem mit den unterschiedlichen Bindungsstellen der verschiedenen Testsysteme zu erklären. 
Nachdem bei der Bestimmung des Immunglobulin G Gehaltes mittels eines ELISAs Antikörper 
detektiert werden, die sowohl gegen das F-, HN- und auch gegen das NP-Proteins des Mumpsvirus 
gerichtet sind, haben lediglich gegen das HN-Protein (evtl. noch gegen F-Protein) gerichtete 
Antikörper neutralisierende Eigenschaften (MODROW et al. 2010). 
 
Nach der Auswertung der Ergebnisse der vorliegenden Untersuchung wurde also erkennbar, dass 
eine gute Korrelation zwischen den IgG-Konzentrationen und den Neutralisationstitern sowohl bei 
Masern und Röteln, als auch bei Mumps zu erkennen war. Dies lässt mit gewissen Einschränkungen 
also die Immunitäts-Bestimmung mittels ELISA, wie sie in der Routinediagnostik durchgeführt wird, 
rechtfertigen. Dennoch konnte auch abermals anhand der vorliegenden Arbeit gezeigt werden, 
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dass die Erwägung der Durchführung eines Neutralisationstestes gerade bei fraglichen Ergebnissen 
des Antikörperstatus immer auch als indiziert erscheint und die Aussage über eine belastbare 
Protektion durch einen NT-Titer als sensitiver zu bezeichnen ist. Die Einschätzung des 
Neutralisationstestes als Goldstandard in der Immunitäts-Diagnostik wurde auch in der 
vorliegenden Untersuchung bestätigt.  
Die spezifische Avidität ist allerdings lediglich für die zeitlich Einordung einer zurückliegenden 
Infektion bzw. Vakzinierung zu verwenden, nicht aber für eine Aussage über einen 
immunologischen Schutz der Probanden heranzuziehen. Wie auch schon bei SAIKA et al. 2008 an 
dem Beispiel von Masern demonstriert, konnte auch in der vorliegenden Arbeit bei allen drei viralen 
Erregern gezeigt werden, dass es nicht möglich ist durch die Bestimmung der Avidität des jeweiligen 
Antikörpers auf die Höhe der Neutralisationstiter zu schließen (Tabelle 7). 
 
 Unzureichende Impfquoten der Probanden 
 
Die Impfquoten in der hier vorliegenden Arbeit entsprachen bei keiner der viralen Erreger den 
notwendigen Prozentsatz, um einen Erreger in einer Population zu limitieren. Laut KNUF et al. 2002 
liegen diese, auf der Grundlage der Basisreproduktionsrate des jeweiligen Erregers berechnete 
Werte bei dem Masernvirus bei 92-95%, bei dem Mumpsvirus bei 90-92% und bei dem Rötelnvirus 
bei 85-87%. In der untersuchten Probandengruppe der vorliegenden Arbeit hatten lediglich 90,8% 
gegen Masern, 85,3% gegen Mumps und  84,0% gegen Röteln einen vollständigen Impfschutz 
(Abbildung 22).  
Der Erfolg einer hohen Impfquote ließ sich auch in den Ergebnissen der vorliegenden Arbeit 
bemessen. Die Erkrankung - in dem Fall Masern - mit dem höchsten Anteil an vollständig 
Vakzinierten entsprach auch gleichzeitig der Erkrankung mit dem höchsten Anteil an Seropositiven.  
Der Umstand, dass der Anteil der Probanden mit einem vollständigen Impfschutz in dieser 
Untersuchung bei den Masern am höchsten ist, kann am wahrscheinlichsten mit der Historie 
begründet werden. Wenn man von der Sesshaftigkeit der Menschen ausgeht, kann man wohl davon 
ausgehen, dass die heutigen Angestellten des Universitätsklinikums Leipzig auch zu großen Teilen 
in der ehemaligen DDR geboren worden sind. Die in Ostdeutschland seit 1970 durchgeführte 
Pflichtimpfung gegen Masern zeigt bei den heute 18-29 Jährigen in deren Impfstatus womöglich 
noch ihre Auswirkungen.  
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Obwohl Untersuchungen anderer Autoren ergeben haben, dass die Impfbereitschaft nach der 
Wiedervereinigung in der ostdeutschen Bevölkerung recht hoch ausfiel (RKI 2002a), zeigten die 
Ergebnisse der vorliegenden Arbeit, dass der Anteil der zweimalig und somit vollständig  Geimpften 
deutlich geringer bei den Geburtsjahrgängen vor der Wiedervereinigung ausfielen als bei den 
Geburtsjahrgängen nach der Wiedervereinigung (Tabelle 8). Der Unterschied zwischen den beiden 
Jahrgangsgruppen vor 1990 und ab 1990 fiel bei Masern mit 8,0% dabei deutlich geringer aus als 
bei Masern (16,3%) bzw. Röteln (17,4%). Zudem hatte rund jeder Sechste gegen Röteln und rund 
jeder Siebte gegen Masern bis zu der Erhebung der Impfanamnese im Zuge der vorliegenden Arbeit 
im jungen Erwachsenenalter nur einmalig eine Impfung gegen das jeweilige Virus erhalten.  
Es wurde also deutlich, dass der Anteil der vollständig Vakzinierten vor allem bei den ehemaligen 
DDR-Bürgern, die vor 1990 geboren worden sind z.T. deutlich gesteigert werden könnte, indem 
noch ausstehende Impfungen nachgeholt werden würden. Durch stärkeres Achten auf eine noch 
fehlende zweite Impfung seitens der Ärzte, auch bei erwachsenen Patienten, wären die 
Durchimpfraten schnell zu erhöhen. An dem Beispiel der vorliegenden Arbeit würden die Impfraten 
bei allen drei Erkrankungen die benötigten Durchimpfquoten für eine Eradizierung übersteigen, 
wenn alle einmalig Vakzinierten durch das Erhalten einer Wiederholungs-Impfung zu der Gruppe 
der komplett Geimpft zählen würden. 
Dies macht die Stellung der Ärzte in Bezug auf das Erreichen von Durchimpfraten und demzufolge 
dem Erreichen von notwendigen Populationsimmunität deutlich. Wie auch KRIWY 2007 feststellt, 
ist es mit einer Benennung einer Impfempfehlung, um die Ausrottung von Krankheiten zu erreichen, 
nicht unbedingt getan. Die Kommunikation der Ärzte und auch der Medien sind wichtige 
Indikatoren, um diese Impfempfehlung auch umsetzten und etablieren zu können. Da es sich bei 
den Probanden der vorliegenden Arbeit größtenteils um Angestellte im Gesundheitswesen handelt, 
ist davon auszugehen, dass das Bewusstsein über notwendige Impfungen schon das Maß der 
durchschnittlichen Bevölkerung übersteigt. Nur bei einer guten Kommunikation sind sich mehr 
Menschen der Wichtigkeit einer Impfung bewusst und nur so lassen sie sich und als Eltern auch ihre 
Kinder impfen. 
 
  
81 
 
Diskussion   
 Waning-Effekt der Antiköper-Konzentrationen 
 
Die Konzentrationen an Immunglobulinen G im Laufe der Jahre sowohl bei den durch einen 
Wildviruskontakt Immunisierten, wie auch bei vakzinierten Personen ab. Dieser Waning-Effekt 
wurde auch bei den Untersuchungen dieser Arbeit deutlich.  Wie auch schon die Untersuchungen 
von DAVIDKIN et al. 2008 und auch von KONTIO et al. 2012 ergeben hatten, scheint dabei der 
Mumps-Impfstamm die stärkste IgG-Abnahme im Laufe der Jahre zu zeigen. Auch die Ergebnisse 
der vorliegenden Arbeit zeigten, dass der Unterschied bei Mumps zwischen dem Anteil der 
seropositiven Proben bei den Probanden, die vor mehr als 10 Jahren ihre letzte Mumps-Impfung 
erhalten haben deutlich geringer ausfiel, als bei denen, die vor weniger als 10 Jahren letztmalig 
geimpft worden sind. Die geringste Abnahme war bei dem Rötelnvirus zu erkennen (Tabelle 3).  
 
Die Beobachtung, dass nicht nur die IgG-Konzentration in Summe, sondern auch damit verbunden 
die Anzahl der neutralisierenden Antikörper im Laufe der Jahre abnehmen, wurde auch schon von 
anderen Autoren getätigt. Sowohl für Masern (LEBARON et al. 2007), für Mumps (DATE et al. 2008) 
und auch für Röteln (CHRISTENSON u. BÖTTIGER 1994) ist die z.T. deutliche Abnahme der  
Neutralisationstiter im zeitlichen Verlauf beschrieben worden. In der vorliegenden Arbeit war der 
Unterschied zwischen den mittleren NT-Titern der vor mehr als 10 Jahren und den vor weniger als 
10 Jahren Geimpften bei Masern deutlich. Bei den Mumps-NT-Titern war ebenfalls eine 
abnehmende Tendenz zu erkennen und bei den Röteln war der durchschnittliche NT-Titer 
paradoxerweise bei der Gruppe, die vor mehr als 10 Jahren zuletzt geimpft wurde höher, als bei 
den vor weniger als 10 Jahren Geimpften. 
Ein Anstieg der Röteln NT-Titer konnte schon bei GRILLNER 1975 gezeigt werden. In deren 
Untersuchungen kam es bei einem gewissen Anteil an natürlich Immunisierten und auch bei mit 
dem RA27/3 Impfstamm Vakzinierte nach 2 Jahren zu einer Erhöhung der NT-Titer. Dieser 
Impfstamm wird heute noch in dem trivalenten MMR-Impfstoff verwendet. Wie allerdings auch 
schon JUST et al. 1985 verwiesen, kann man bei einem Neutralisationstiter, der auch nach über 10 
Jahren noch auf einem hohen Niveau verbleibt, davon ausgehen, dass ein Wildviruskontakt in der 
Zeit zwischen der Immunisierung durch eine Impfung und der NT-Titer Bestimmung stattgefunden 
hatte.  
Auch die spezifischen Aviditätsindices zeigen im zeitlichen Verlauf Veränderungen. Einige Monate 
nach dem Erregerkontakt kommt es, wie auch die Untersuchungen am Beispiel von Masern von 
SAIKA et al. 2008 ergeben haben, zu einem Anstieg der spezifischen Aviditäten. Auch in der 
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Auswertung der vorliegenden Arbeit war der Anstieg der durchschnittlichen Aviditäten von der 
Gruppe der vor weniger als ein Jahr Geimpften und der Gruppe, der vor 1-10 Jahre Geimpften 
sowohl bei Masern, Mumps, als auch bei den Röteln deutlich geworden (Abbildung 14). Eine 
gewisse Etablierung der vollen Gesamtstärke der Bindungsfähigkeit der Antikörper innerhalb des 
ersten Jahres nach einer Immunisierung, wie auch schon von NARITA et al. 1998 beschrieben, 
scheint also auch in der vorliegenden Untersuchung als bestätigt. Die spezifischen Aviditäten 
verbleiben über 10 Jahre auf einem ähnlichen Niveau (SAIKA et al. 2008) bevor sie nach über 10 
Jahre nach einer erfolgten Immunisierung beginnen abzusinken. Dabei scheint die Abnahme der 
spezifischen Aviditätsindices gegen das Rötelnvirus am geringsten zu sein, wie die vorliegende 
Arbeit und auch die Ergebnisse von KONTIO et al. 2012 zeigen konnten. 
Aktuell wird bei einer Dokumentation einer zweimaligen Impfung gegen den jeweiligen viralen 
Erreger sowohl bei Masern, Mumps und auch bei Röteln von einer lebenslangen, belastbaren 
Immunität ausgegangen (GfV 2014). Weder eine labordiagnostische Kontrolle noch eine 
Boosterimpfung gilt als indiziert. Es wird davon ausgegangen, dass auch nach einer Abnahme der 
Antikörper-Titer im Laufe der Zeit nach einer Immunisierung der Schutz auf zellulärer Ebene noch 
ausreichend ist.  
Nach den Ergebnissen der vorliegenden Untersuchungen, die sich ausschließlich auf die 
Betrachtung und Beurteilung des Immunstatus des jeweiligen betrachteten Probanden stützt, ist 
diese Vorgehensweise allerdings zu hinterfragen. Gerade bei dem Mumpsvirus fordern auch andere 
Autoren eine Überprüfung der Impfstrategie. Der Gedanke, dass aufgrund der Gefahr einer zu 
starken Abnahme der IgG-Titer (DAYAN et al. 2008; ANIS et al. 2012) und auch der Abnahme deren 
Gesamtstärke an Bindungsfähigkeit in Form von deren Avidität (PARK et al. 2007) eventuell eine 
Auffrischungsimpfung zu erwägen wäre, erscheint auch nach den Ergebnissen der vorliegenden 
Arbeit als gerechtfertigt. Trotz der erfolgreichen Unterbrechung eines regionalen Mumps-
Ausbruches in der USA durch eine dritte MMR-Impfung (OGBUANU et al. 2012), gibt es laut KOCH 
u. TAKLA 2013 noch nicht ausreichende Evidenzen, die aktuell eine Empfehlung einer dritten – 
beispielsweise Mumps-Impfung berechtigt. 
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 Unterschiede in der Effektivität der Impfstämme 
 
Das Auftreten von Impfversagern in Form von unzureichenden Antikörperniveaus nach einer 
Vakzination kann primäre (falsch gelagerte/transportierte Impfstoffen, zu hohe Konzentrationen 
an maternalen Antikörpern, usw.) oder sekundäre Ursachen haben. Nach der ersten Impfung 
bewirkt ein gewisser Anteil an primären Impfversagern eine Serokonversionsrate von 90%. Nach 
dem Erhalt einer zweiten Impfung steigt der Anteil der Serokonvertierten auf 98% (ABERLE 2010).  
In den Ergebnissen der vorliegenden Arbeit konnte bei keinem der drei untersuchten Viren nach 
einer zweimaligen Impfung eine derartig hohe Serokonversionsraten bestätigt werden.  
Allerdings wurden hier ausschließlich 18-29 Jährige getestet und somit war die Probenentnahme 
nicht zwingend unmittelbar der zuletzt durchgeführten Impfung folgend. Der Anteil der sekundären 
Impfversager ist also sehr wahrscheinlich als hoch zu bezeichnen, was den Verlust der Protektion 
aufgrund des sinkenden Antikörperspiegels im Laufe der Zeit nach der letzten erfolgten Impfung 
bedeutet. DAVIDKIN et al. 2008 konnte zwar zeigen, dass auch nach über 10 Jahren nach dem Erhalt 
der Zweitdosis eines MMR-Impfstoffes der Anteil an Seropositiven immer noch auf einem hohen 
Niveau verbleibt. In deren Studie waren noch nach 15 Jahren 95%, 74% und 100% der Proben gegen 
Masern, Mumps und Röteln seropositiv. In der vorliegenden Arbeit zeigten die zweimalig gegen das 
entsprechende Virus Vakzinierten, deren letzte Impfung mehr als vor 10 Jahren erfolgte, allerdings 
lediglich einen Anteil an Seropositiven von 74%, 83% und 73% gegen Masern, Mumps und Röteln 
(Tabelle 3).  
In Summe waren bei 82,5% der gegen Masern, Mumps und Röteln vollständig Vakzinierten auch 
gegen alle drei Viruserkrankungen in Form einer grenzwertüberschreitenden Antikörper-
Konzentration immunologisch geschützt (Abbildung 26). Rund ein Fünftel war gegen mindestens 
einen oder sogar mehrere Erreger nicht serokonvertiert. Der Anteil der Probanden, die trotz eines 
kompletten Impfschutzes seronegativ bzw. nur einen grenzwertigen IgG-Titer erreicht hatten, war 
in den Untersuchungen der vorliegenden Arbeit recht hoch (Tabelle 10). Mit 18,4% war der Anteil 
bei Mumps am höchsten, gefolgt von Röteln (12,8%) und Masern (10,8%).  
Auch bei den Seroprävalenzstudien von POETHKO-MÜLLER u. MANKERTZ 2012 war der Anteil der 
seronegativen Geimpften Kindern (1-17 Jahre alt) bei Mumps am höchsten. Dies lässt die 
Vermutung zu, dass die Mumps-Komponente des MMR-Impfstammes eine geringere immunogene 
Wirkung hat, als die anderen beiden Komponenten. Auch bei dem aktuellen Mumpsausbruch 
junger Erwachsener in Irland konnte gezeigt werden, dass ein Großteil der erkrankten Personen 
zweimalig den MMR-Impfstoff erhalten hatten (HPSC 2015). Das Health Protection Surveillance 
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Centre (HPSC) sieht damit die Vermutung als bestärkt, dass der Mumps-Impfstamm im trivalenten 
Impfstoff eine nicht ausreichend hohe Immunität hervorruft. 
Die unterschiedlich hohe Ausbildung einer Immunantwort der einzelnen Impfstämme in dem MMR-
Kombinationsimpfstoff wird schon länger diskutiert. Wie allerdings WEIBEL et al. 1978 bereits 
zeigen konnten, gibt es keine Unterschiede in der immunogenen Wirkung der Impfstämme. In 
deren Studie wurde anhand des Neutralisationstiters monovalente und Kombinationsimpfstämme 
untersucht und bei keinem der drei Viren qualitative oder quantitative Unterschiede in dem Ausbau 
der Immunität festgestellt. Die Untersuchungen von TISCHER u. GERIKE 2000 haben zudem 
ergeben, dass auch verschiedene trivalente Impfstoffe in ihrer immunogenen Wirkung nur sehr 
geringgradig different sind. Wie CROVARI et al. 2000 weiter zeigen konnten, bringt der in 
Deutschland weit verbreitet Impfstamm Priorix® sowohl eine gute Verträglichkeit als auch eine sehr 
gute und ausreichende Antikörperausbildung. 
Die fehlende bzw. nicht ausreichende Immunität bei Geimpften ist am ehesten mit der fehlenden 
Wildviruszirkulation zu begründen und dem damit einhergehenden geringeren Boostereffekt 
(DEMICHELI et al. 2012). Da in der vorliegenden Arbeit eine Populationsgruppe betrachtet wurde, 
die die sogenannten „Wendekinder“ betreffen und somit aus historischen Begebenheiten heraus 
zwei unterschiedlichen epidemiologischen Situationen ausgesetzt waren, lässt sich die Aussage von 
DEMICHELI et al. 2012 anhand der Ergebnisse der vorliegenden Untersuchungen gut erkennen.  
Beispielsweise sind die Unterschiede, die in der vorliegenden Arbeit bezüglich der verschiedenen 
Impfstämme beobachtet wurden, ebenfalls sehr wahrscheinlich nicht mit der unterschiedlichen 
immunogenen Wirkung der verschiedenen Impfstoffe zu begründen, sondern am ehesten damit, 
dass die Probanden, die ausschließlich den MMR-Impfstoff erhalten hatten, v.a. die jüngeren 
Untersuchten betrafen. Diese hatten bei Mumps 10,4% und bei Röteln 12,6% mehr Impfversager, 
als die Probanden, die ausschließlich mit anderen Impfstoffen geimpft worden sind (Tabelle 10). 
Auf Grund der Impfstoffentwicklung im Laufe der Geschichte wurden die älteren Probanden 
hingegen häufiger mit monovalenten Impfstoffen geimpft. Aufgrund der Pflichtimpfung gegen 
Masern in der DDR war auch schon vor 1990 die Durchseuchung mit Masernvirus nicht so hoch. Der 
Unterschied in der Impfversagerquote der MMR-Geimpften und der nie mit einem MMR-
Impfstamm Geimpften, also der jüngeren und der älteren Probandengruppe, fällt folglich bei 
Masern in den vorliegenden Untersuchungen mit nur 0,3% sehr gering aus (Tabelle 10). 
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 Wildviruskontakt versus Impfimmunität 
 
Durch eine Virusinfektion ausgelöste Immunisierung ruft eine deutlich höhere Antikörper-
Konzentration hervor als bei einer Impfung. Durch die geringere immunogene Wirkung des Impf- 
im Gegensatz zu dem Wildvirus werden im Durchschnitt niedrigere Titer erreicht. Wie GERIKE et al. 
2000 beschreiben, kann dies am Beispiel von Masern eine Verringerung des Antikörperniveaus um 
den Faktor 2 bis 4 bedeuten. 
Bei den vorliegenden Untersuchungen waren die mittleren IgG-Konzentrationen bei Mumps und 
Röteln deutlich höher bei den Ungeimpften, als bei den zweimalig gegen das jeweilige Virus 
Geimpften (Abbildung 24). Auch bei den Masern-Antikörpern war diese Tendenz zu erkennen. Dies 
lässt vermuten, dass die Mehrzahl der Untersuchten eine Infektionsimmunität nach dem Kontakt 
mit dem Wildvirus in der Kindheit und nach einer Infektion aufgebaut hatte. Noch deutlicher wird 
diese Vermutung bei der Auswertung der IgG-Mittelwerte zwischen Geimpften und nicht 
Geimpften getrennt nach den Geburtsjahrgängen vor und ab 1990 (Tabelle 8). Bei den vor 1990 
Geborenen war bei allen drei untersuchten Viren die mittlere IgG-Konzentration der Ungeimpften 
höher als bei den Probanden mit einem vollständigen Impfschutz gegen das jeweilige Virus. 
Möglicherweise wurden diese Probanden auch später nie gegen den entsprechenden Erreger 
geimpft, gerade weil anamnestisch eine Erkrankung in den Kindertagen bekannt war. Eine Impfung 
gegen Mumps und Röteln existierte in der DDR, entgegen der 1970 bis 1989 durchgeführte Masern-
Pflichtimpfung, vor der Wiedervereinigung nicht und die Erreger waren als Kinderkrankheit noch 
weit verbreitet. Die älteren Geburtsjahrgänge der untersuchten Probandengruppe waren folglich 
einen nicht unerheblichen Durchseuchungsdruck ausgesetzt und eine Immunisierung aufgrund 
einer Infektion war noch deutlich häufiger. Bei den Geburtsjahrgängen ab 1990 kehrte sich dieser 
Umstand um. Die vollständig Vakzinierten zeigten ein zT. deutlich höheres durchschnittliches 
Antikörperniveau als die Ungeimpften.  
Auch die fehlende Abhängigkeit zwischen den durchschnittlichen Aviditätsindices bzw. den 
mittleren Neutralisationstitern und dem Impfstatus bei den in der vorliegenden Arbeit 
untersuchten Probanden, ist damit zu erklären, dass die Probanden, deren Immunantwort durch 
ein Wildviruskontakt aktiviert wurde höhere Werte entwickelt haben, als Probanden, die lediglich 
Kontakt mit dem abgeschwächten Lebendvirus in Form eines Impfvirus hatten. Bei Masern und 
Röteln haben die einmalig Geimpften die höchsten mittleren NT-Titer und auch die höchsten 
durchschnittlichen Aviditätsindices (Tabelle 9). Wie u.a. für die Röteln-Avidität gezeigt wurde 
(BANATVALA u. PECKHAM 2007), verbleibt der Anteil der Hochaviden bei natürlich Immunisierten 
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länger auf einem hohen Niveau als bei Vakzinierten. Bei Mumps wies gerade die Gruppe der 
Ungeimpften die höchsten Mittelwerte sowohl bei den NT-Titern als auch bei den Aviditäten auf 
(Tabelle 9). Dies lässt entweder auf den Anteil der Probanden hindeuten, die eine stille Feiung 
durchgemacht hatten. Diese Form der inapparenten Erkrankung ist bei Mumps und auch bei Röteln 
nicht selten. Es könnte allerdings auch durch nicht erinnerliche bzw. dokumentierte Impfungen 
oder auch aufgrund der statistischen Verzerrung durch die unterschiedliche Fallzahlgröße der 
einzelnen Impfgruppen zu erklären sein.  
Die Unterschiede in der Entwicklung einer Immunitätslage in einer Population, die ihre Immunität 
vermehrt durch den Kontakt mit dem Wildvirus erlangt hat und einer Population, die zum Großteil 
eine Impfimmunität aufgebaut hat, ist in der vorliegenden Arbeit durch die Trennung der 
Geburtsjahrgänge in vor und nach der Wiedervereinigung gut zu erkennen.  
Die zunehmende Impfimmunität in einer Population hat allerdings auch eine immer geringere 
Wildviruszirkulation zur Folge und damit auch die Abnahme der Immunitätsauffrischung im Laufe 
des Lebens durch einen Wildviruskontakt. Wie auch DAYAN et al. 2008 aufgrund von 
Immunitätsuntersuchungen nach einem Mumps-Ausbruch 2006 bei jungen Erwachsenen in den 
USA verweisen, besteht die Gefahr eines Ausbruches gerade bei einer Population, die nah an dem 
Schwellenwert für die benötigte Herdimmunität liegt. Laut KOCH u. TAKLA 2013 ist auch die 
Altersverschiebung in das junge Erwachsenenalter bei Ausbruchsgeschehen mit der Kombination 
aus dem vermehrten sekundären Impfversagen aufgrund fehlender Wildvirus-Boosterung und den 
zu niedrigen Impfquoten, was auch in der vorliegenden Arbeit in der untersuchten 
Probandengruppe bestätigt werden konnte, zu begründen. 
Da aufgrund der vermehrten Impfimmunität auch die durch die Mutter verliehene Immunität von 
kürzerer Dauer ausfällt (GERIKE et al. 2000), ist zudem auch die frühestmöglich Erstimpfung der 
Kleinkinder ab dem zwölften Lebensjahr von besonderer Bedeutung. Generell ist der breitflächiger 
Impf- und der damit einhergehende Immunschutz in allen Altersgruppen der Bevölkerung absolut 
notwendig. Wie auch die BZgA 2015 verweist, geht die Entscheidung gegen Impfungen von 
Impfkritikern nicht nur mit Risiken für die eigene Person einher, sondern gefährdet den Erfolg der 
gesamten Impfprogramme. Wie auch von der STIKO ausdrücklich erwähnt, sind nur mit einer 
Populationsimmunität von mindestens 95% die viralen Erreger soweit eingedämmt, dass auch nicht 
zu impfende Personen, wie Kleinkinder, geschützt werden können (RKI 2013b).  
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Einleitung: Masern, Mumps und Röteln sind weltweit verbreitete Kinderkrankheiten. Laut 
Zielvorgaben der World Health Organization (WHO) sollten bis 2015 die Masernviren eradiziert und 
die Inzidenzen für Mumps und Röteln deutlich vermindert sein. Trotz der beträchtlichen Senkung 
der Erkrankungszahlen nach der Einführung der jeweiligen Impfungen in den 1970 Jahren kommt 
es bis heute, sowohl national als auch international zu lokalen Ausbrüchen der Krankheiten. Dabei 
sind immer häufiger junge Erwachsene betroffen, deren Komplikationsrate bei allen drei 
Viruserkrankungen im Vergleich zu Kindern deutlich höher liegt. Dies erhöht die Brisanz im Falle 
eines Ausbruches und führt dazu, dass es auch heute noch in Deutschland vereinzelt zu Todesfällen 
im Fall von Masern kommt und auch dass nicht wenige Menschen an den Spätfolgen dieser drei 
impfpräventablen Erkrankungen leiden. 
Ziele der Untersuchungen: Die Zielstellung der vorliegenden Arbeit war es, die Immunitätslage von 
18 bis 29 jährigen Angestellten des Universitätsklinikums Leipzig gegen diese drei viralen Erreger zu 
bestimmen und im Kontext mit dem Impfstatus der Probanden zu stellen. Zudem sollte untersucht 
werden, ob auch heute noch die historischen Veränderungen der Impfregime durch die 
Wiedervereinigung und die Unterschiede bei den untersuchten sogenannten „Wendekindern“ 
nachgewiesen werden können. Des Weiteren sollten die Verlässlichkeit der diagnostischen 
Parameter über die Beurteilung des Immunstatus bewertet werden.  
Materialien und Methoden: Es standen insgesamt über 500 Serumproben zur näheren Auswertung 
zur Verfügung. Mittels ELISA-Test wurde die jeweils spezifische IgG-Konzentration gegen Masern, 
Mumps und Röteln ermittelt. Zudem wurden die virusspezifischen Aviditäten von IgG-Antikörpern 
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bestimmt und durch die Anfertigung von Neutralisationstesten (NT) auch deren neutralisierende 
Wirkung untersucht. Von 326 Probanden wurde die Impfanamnese ermittelt und analysiert. 
Ergebnisse: Bei keiner der drei Viruserkrankungen wurde in der untersuchten Altersgruppe der 18-
29 Jährigen die Seroprävalenz von 95% erreicht, welche notwendig ist, um nachhaltig eine 
Eindämmung der viralen Erreger in einer Population erreichen zu können. Der Immunstatus der 
untersuchten Probandengruppe fiel gegen Masern (90,5% IgG-positiv) am besten aus, gefolgt von 
dem Röteln- (87,1% IgG-positiv) und dem Mumps-Immunstatus (81,6% IgG-positiv). 
Eine Abnahme der Antikörperkonzentrationen in dem zeitlichen Verlauf nach einer Impfung konnte 
in der vorliegenden Arbeit gezeigt werden. Bei den vor mehr als 10 Jahren gegen das jeweilige Virus 
Geimpften sank der Anteil an Seropositiven um 7,4% (Masern und Röteln) bzw. 8,1% (Mumps) im 
Gegensatz zu den Probanden, die ihre letzte Impfung vor weniger als 10 Jahren erhalten hatten. 
Die unterschiedlich durchgeführten Impfregime vor und nach der Wiedervereinigung waren in der 
untersuchten Probandengruppe noch gut zu erkennen. Bei den Geburtsjahrgängen vor 1990 waren 
die Impfquoten um durchschnittlich 15% niedriger als bei den Jahrgängen ab 1990. Aufgrund der 
erhöhten Wildviruszirkulation vor 20 Jahren zeigten die älteren Jahrgänge dennoch einen ähnlich 
hohen Antikörperstatus, wie die Jüngeren. Auch die Auswertung der Aviditätsindices und der NT-
Titer im zeitlichen Abstand zu der zuletzt erhaltenen Impfung ergab einen Hinweis auf die 
Boosterung der Immunität gegen den jeweiligen viralen Erreger durch den Kontakt der Probanden 
mit Wildvirus. 
Die Korrelation zwischen den diagnostischen Parametern IgG-Konzentration, Avidität und 
Neutralisationstiter ließen sich am besten bei den Masern- und den Rötelnwerten erkennen. Die 
Zusammenhänge bei Mumps waren im Vergleich zu den anderen beiden viralen Erregern gering. 
Die Abhängigkeit von der Impfanamnese konnte bei allen drei viralen Erregern nur bei den IgG-
Konzentrationen festgestellt werden. Ein Zusammenhang zwischen Impfstatus und Höhe der 
Aviditätsindices bzw. Neutralisationstiter lag nicht vor. 
Schlussfolgerungen: Sowohl der Immun- als auch der Impfstatus der untersuchten jungen 
Erwachsenen (18-29 Jahre) ist für eine nachhaltige Eindämmung des Masern-, Mumps- und des 
Rötelnvirus nicht ausreichend. Die Bestimmung der IgG-Konzentration als Routinediagnostikum für 
die Erhebung eines Immunstatus ist bei allen drei Viren nur mit Einschränkungen geeignet. Die 
Durchführung von Neutralisationstesten, insbesondere gegen Mumps, ist Goldstandard für die 
Bestimmung einer Immunitätslage. 
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Introduction: Measles, mumps and rubella are worldwide occurring childhood diseases. World 
Health Organization (WHO) declared the goal of measles eradication by 2015 and significant 
reduction of the incidence of mumps and rubella.  
Despite the substantial decrease after implementation of vaccination, there are still yearly 
outbreaks of the three infections on national and international level. At the same time, more 
often young adults are affected by all three viral diseases and their rate of complications is 
significantly higher than children. The explosive nature of the diseases leads to the fact that, even 
in Germany people die of measles. Further, more than a few people suffer from long-term effects 
of these diseases which could be prevented by vaccination.  
Aim of the research: The aim of the present project was to determine the immune status against 
the three viral diseases. Serum samples of 18 to 29 years-old employees of the Leipzig University 
Hospital were analyzed and connected with vaccination status. It was also determined if the 
historic changes of the vaccination politics in children of German reunification can still be 
demonstrated. Furthermore, the reliability of the diagnostic parameters, which is routinely taken 
for the evaluation of the immune status of a person, was considered. 
Material and Methods: More than 500 serum samples were available. The IgG concentration of 
mumps, measles and rubella was determined using routine ELISA assay. Furthermore, the specific 
  
90 
 
Summary   
antiviral IgG antibody avidity as well as their ability to neutralize viral infectivity (neutralization 
test) the vaccination history was recorded and analyzed. 
Results: The results show, that in none of the three diseases seroprevalence of >95% could be 
achieved which would be necessary for the sustainably containment of the viral pathogens in a 
population. In the examined cohort immunity against measles (90,5% IgG positive) was somewhat 
higher than against rubella (87,1% IgG positive) and mumps (81,6% IgG positive). 
A decrease in the antibody concentration could be demonstrated in the present paper when 
comparing the immune response in person with vaccination history of less than 10 years and those 
with last vaccination more than 10 years back. The seropositive rates decreased 7,4% (measles and 
rubella) or 8,1% (mumps). 
The different vaccination regimes before and after German reunification were still apparent. The 
vaccination rates from the birth cohort before 1990, was by an average of 15% lower than the 
cohorts from 1990. Due to the higher circulation of wild virus before 20 years ago, the older age 
groups had a similar status of antibodies than the younger group. Also, the analysis of the avidity 
and neutralization titer in the relationship of the period of time between the collection of data and 
the last obtained vaccination indicated booster of immunity by contact occult immunization (“stille 
Feiung”). 
The correlation between the diagnostic parameters, i.e. IgG concentration, avidity and 
neutralization assay, was best for measles and rubella. The relationships of mumps were lower than 
both the other viral pathogens. Only the IgG concentration from all three viruses correlated with 
the vaccination history. A relationship between the vaccination and the level of avidity or 
neutralization titers did not exist. 
Conclusion: The immune status and also the vaccination status from the investigated young adults 
(18-29 years) is not sufficient for the containment of measles, mumps and rubella. The 
determination of IgG concentration for surveillance of immunity all three viruses is of limited value. 
Particularly in case of mumps a neutralization assay appear indispensable. 
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